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RESUMO

0 proposito deste estudo prospectivo foi o de
analisar a associacao de métodos de diagnostico na elucidacao
da natureza das lesoes detectadas ao nivel do intestino gros-
so. Utilizamo-nos de dois métodos de inferéncia, da Radiolo-
gia sempre que presente por enema opaco e da Endoscopia pela
retosigmoidoscopia convencional ou pela fibrocolonoscopia. Pa
ra confirmagao do diagnostico lancamos uso da histopatologia
e da citologia, através do material obtido durante estudo en-

doscépico.

Os estudos foram realizados em estabelecimen-
tos de padrao cientifico reconhecido, Hospital de Clinicas de
Porto Alegre, Fundagao Riograndense Universitaria de Gastroen
terologia e em clinica privada. A constante foi a homogeneida
de da analise do material citopatologico. Todas as laminas ci
tologicas foram submetidas a exame pelo Orientador do presen-

te trabalho.

A amostra foi constituida por dois grupos de
pacientes. Um deles formado por 41 pacientes portadores de le

sao maligna do intestino grosso do tipo adenocarcinoma.

No outro grupo,com 57 pacientes, incluiram-se
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as lesoes consideradas de natureza benigna. Tal grupamento era
formado por portadores de lesoes consideradas precursoras do

carcinoma, ou patologias sem potencial maligno.

No conjunto das lesoes ditas premalignas figu-
ravam os adenomas e as doengas inflamatorias cronicas inespe-

cificas do intestino grosso.

Como técnica para testagem das hipoteses foi
utilizada a Prova de McNemar para a Significancia de Mudancgas
ou Prova Binomial. No estudo comparativo entre os resultados
obtidos no presente trabalho com os da literatura, langou-se

mao do Teste de HipoOtese para Proporgoes.

Os resultados evidenciaram diferencas estatis-
ticas para um nivel de significancia de 5%, nos diagnosticos
discordantes da endoscopia e da histopatologia no grupo com
adenocarcinoma do intestino grosso. Tal diferenga tornou-se
insignificante para o nivel estabelecido, quando se utilizou
o método citologico isolado ou em associagao com o histologi-

Co.

A confrontacao dos resultados da radiologia,
histologia e citologia,com dados retirados da literatura, in-

dicou semelhanca no rendimento das técnicas.

A associagao da endoscopia com a histologia e
citologia, consideradas isoladamente ou em associagao, propor-
ciona um posicionamento correto na avaliagao das patologias be

nignas colocadas em suspeigao ao estudo endoscopico.



SUMMARY

This prospective study was stablished to ana-
lyse the association of diagnostic methods in the clucidation
of the nature os lesions detected in the large bowel. Two in-
ference methods were used: Barium enema, and Endoscopy (proc-

tosigmoidoscopy and fibrocolonoscopy).

For diagnostic confirmation, endoscopically ob

teined material was sent for histopathology and cytopathology.

The study was done at the "Hospital de Clinicas
de Porto Alegre", "Fundagao Riograndense Universitaria de Gas

troenterologia™ and at private practice.

All the cytological material was sent for exa-
mination by the same cytopathologist, to assue homogenous ana

1ysis.

The sample was divided into two groups. One,
formed by 41 patients with malignant lesions of colon, type
adenocarcinoma. The other group was formed by 57 patients with
benign lesions: some considered carcinoma precurs, and others
without malignant potential. The premalignant lesions were the

adenoma and the inflamatory bowel disease.

For testing the hypotheses, the "McNemar Test",
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and the "Binomial Test" were utilized. In the comparative stu
dy between our results and the ones of the literature, the
"Test for Proportion” was used. The results showed statisti-
cally significant differences for a level of 5%, in the dis-
cordant diagnoses of endoscopy and histopathology, in the

group of patients with adenocarcinoma of large bowel.

Such difference was insignificant for the same
level, when the cytological method was used alone or in combina-

tion with histopathology.

The confrontation between the results of radio
logy, histopathology, and cytology reported in the literature

showed similar accuracy.

The association of Endoscopy with cytopatholo-
gy, considered isolately or in combination, gives a correct
approach in the evaluation of benign lesions under suspicion

of malignancy at the endoscopic examination.



INTRODUGAO

A visualizagao de uma lesao nos estudos radio-
16gico e endoscopico ao nivel do intestino grosso temum papel
muito importante em sua avaliagao. Assim, a localizacao, ex-
tensao, presenca de patologias sincronicas e repercussoes fun
cionais s3o dados freqiientemente fornecidos por esses métodos

de investigagao.

A radiologia e a endoscopia apresentam suas 1i
mitagoes. Isso se deve ao fato de ambos os métodos realiza-
rem previsoes da natureza do processo em observagao, permane-

cendo a necessidade da confirmagao diagnostica.

0 desenvolvimento da moderna fibroendoscopia
permitiu a extensao do campo de visualizagdao e instrumentagao
do retosigmoidoscdpio para o exame integral de todo o célon e
reto. A endoscopia por fibra oOptica,além de proporcionar uma
excelente imagem, faculta ao examinador a impressao fotografi
ca, bem como a retirada de fragmentos e células para estudo
complementar em laboratorios especializados. A polipectomiaen
doscopica segundo Williams (1974) constituiu-se indubitavel-
mente de valor em termos de profilaxia do cancer, permitindo

na maioria dos casos o exame total do espécime retirado.
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A freqliéncia de diagnosticos com a histologia
tem sido de rentabilidade menor, as oportunidades oferecidas
pela endoscopia para a colheita de material. Bedine e Cocco

(1972), Kobayashi e Kasugai (1973).

Situagoes muito semelhantes ocorrem com as le-
soes do Esofago e Estomago. Nestes orgaos, Prolla e Kirsner
(1972), Winawer, Melamed e Sherlock (1976), obtiveram uma ele
vacao substancial no numero de diagnosticos positivos, quando
associado ao estudo histologico o exame citopatologico do ma-

terial colhido por instrumentagao endoscopica.

Procurando elevar a freqiiéncia de diagnosticos
definitivos das lesoes do intestino grosso, propusemo-nos a
estudar a associagao dos métodos radioldogico e endoscopico e
especificamente a acrescentar ao estudo da bidpsia a potencia

lidade ofertada pelo exame citolodgico.



PARTE I

CONTEXTO CONCEPTUAL



CAPTTULO A

DINAMICA DO EPITELIO COLONICO

1 - Aspecto Normal da Biopsia Colonica

A membrana mucosa do colon tem uma superficie
lisa. As glandulas tubulares retas estendem-se da superficie
atravessando toda a espessura da lamina prépria até junto a
muscularis mucosae. As células da superficie sao do tipo co-

lunar alto com um brush border semelhante ao do intestino

delgado (Whithead, 1973).

As glandulas intestinais sao longas e caracte-
rizadas pela grande abundancia de células caliciformes e uma
pequena quantidade de células argentafins. No epitélio su-
perficial e nas criptas,encontra-se ocasionalmente linfoci-

tos intra-epiteliais (Junqueira e Carneiro, 1974).

A lamina propria que consiste de tecido con-
juntivo e uma rica vascularizagdo contém umas poucas c€lulas
plasmaticas e linfocitos e ocasionalmente alguns eosinofilos
e histidcidos. Visualiza-se as vezes um foliculo linfoide so-
1itariv.

Os foliculos linfoides sao mais encontrados
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nas biopsias retais e em maior numero na puberdade. Com o
passar dos anos, tornam-se menos freqlientes ¢ sao raros na se-
nilidade. Caracteristicamente eles atravessam a muscularis
mucosae, estendendo-se parcialmente na submucosa (Whithead,

1973).

2 - Renovagao Epitelial do Intestino Grosso

0 processo total de renovagao do epité€lio do
colon envolve a proliferagao, migragao e diferenciagao e e-
ventual perda ou morte das c€lulas do epitélio. Os métodos
usados para estudar a renovagao do epitélio incluem a iden-
tificagao de figuras de mitose e a marcagao com timidina tri

tiada (3H-TdR) dos nucleos das células proliferativas.

Durante o processo de divisao celular, células
da zona proliferativa entram numa seqiiencia de fases chamadas

de ciclo de renovagao celular.

A célula mae entra na primeira porgao da in-
terfase, o periodo pés-mitdtico-presintese, ou Fase Gl. A re-
plicagcao do DNA aparece durante a fase de sintese do DNA Fa-
se S, seguida por outro intervalo, o periodo possintese-pre-
mitotico ou Fase G2. Células que entram em mitose (Fase M)
nao necessariamente continuam no processo ciclicode divisao.
Algumas células podem ter uma fase prolongada Gl chamada de
Fase GO, durante a qual a sintese de DNA e as mitoses sao tem
porariamente suspensas, mas a potencialidade de a célula pro-

liferar permanece.
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Outras celulas ao completarem a mitose entram
em uma fase nao proliferativa, migram para fora da zona pro-

liferativa e diferenciam-se em células maduras.

O evento do ciclo de renovacao celular ¢ acom-
panhado por grande atividade metabolica. A sintese de DNA
ocorre somente durante um periodo discreto e a sintese de RNA
e proteina € ativa durante o ciclo,exceto durante a Fase M,
quando a sintese de RNA para e a sintese de proteinas dimi-

nui,

Durante a Fase Gl, a replicacao do DNA & an-
tecipada por sintese de enzimas envolvidas no metabolismo de
acidos nucleicos. As células da zona proliferativa tém pa-
droes de enzima relacionada ao metabolismo dos acidos nuclei
cos, os quais mudam quando a célula se diferenciae migra pa-

ra fora dessa zona (Eastwood, 1977).

A zona de proliferagdao do intestino grosso €
menos restrita do que nas demais porgoes do trato gastroin-
testinal e compreende 2/3 da base das criptas. Nessa regiao
encontram-se células troncos de varios tipos celulares colo-
nicos. Sao células pouco diferenciadas e dardo origem as co-
lunares (absortivas), as caliciformes e as enterocromafinicas

e as células de Paneth (Lipkin, 1975).

Na mucosa colonica normal as células epite-
liais proliferam rapidamente. Da zona proliferativa as célu-
las migram via zona transicional para a superficie da mucosa

e sao eliminadas.

As células sintetizam DNA na regiao prolife-
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rativa situada nos 2/3 inferiores das criptas e migram rapi-
damente para cima. Quando elas se movem em direcao a superfi
cie,passam pela zona transicional e deixam o ciclo de proli-
feragao celular, param de sintetizar DNA e realizar mitoses
e diferenciam-se tornando-se células do tipo maduro. Ha mui-
ta variacao na taxa de proliferagao dos individuos normais.
Proliferacdo lenta é um achado comum no epitélio do sigmoide

em comparagao com outras areas (Lipkin, 1974).

3 - Cinética da Proliferagao Celular e

Desenvolvimento de Neoplasias

Lipkin (1974) idealizou um modelo tedrico pa-
ra explicar as mudangas na cinética de proliferagao que podem

ocorrer durante o desenvolvimento de neoplasias do cdlon.

Fase Um: Na mucosa lisa algumas células continuam a incorpo-

rar timidina marcada no DNA, durante sua migragao
para a superficie. A cinética de proliferagao celular global
permanece normal (taxa de nascimento = a taxa de extrusao).
Durante sua migragao essas c€lulas epiteliais colonicas nao

reprimem a sintese do DNA e tornam-se habeis de proliferarem.

Em areas da mucosa lisa (nao uniformemente a-
través da mucosa) as células incorporam timidina marcada no
DNA tanto na superficie como nas partes inferiores. Essas al
teragoes aparecem em células do epitélio colonico em areas
de mucosa lisa de pessoas com polipose familiar em fase pre-

cancer e em individuos da populagao em geral que desenvolvem
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lesOes neoplasicas isoladas do colon,e em ratos apos a admi-

nistracao de 1,2 - dimetilhidrazina.

Fase Dois: Em algum ponto na sua historia natural, nessas si

tuagoes pré-neoplasicas, as cé€lulas que perderam
a capacidade de reprimir a sintese de DNA desenvolvem pro-
priedades que as tornam capacitadas para serem retidas na
mucosa colonica em grande nimero. A cinética global da proli
feracao da massa celular (nascimento maior do que a extrusao)
agora € anormal e ha um aumento no nimero total de células
que sao observadas. O inicio de retencao de maior numero de

células na mucosa indica o inicio da Fase Dois.

Estudos de proliferacao celular usando timidi
na marcada tém sido feitos em dois tipos de adenomas: adeno-
ma tubular e adenoma viloso. Captagao de isotopo ocorre ao
longo das glandulas adenomatosas, especialmente na sua porgao

superior e ao longo da superficie luminal.

Os adenomas tubulares que ocorremem pacientes
com polipose familiar ou nos isolados na populagao em geral
tém o mesmo padrao de incorporagao celular (Deschner e Lip-

kin, 1976).

Sao perdidos nesses casos 0s mecanismos de con

trole que governam a sintese de DNA (Lane e Fenoglio, 1976).

Esse padrao de incorporagao celular tambem foi
visto nos adenomas vilosos. Em ambas as situacoes, a incorpo
racao de material marcado coincidiu com as zonas de ativida-

de mitotica.
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Varios parametros do ciclo celular tem sido
estudados em pacientes com adenomas tubulares e com polipose
familiar usando técnica de marcagao. A duragao da fase S, na
mucosa normal entre os polipos desses pacientes,foi encontra
da ser aproximadamente de 8 horas enquanto que nos adenomas
tubulares isolados foi de 7 horas. Nao ha diferenga signi-
ficativa na fase S entre a mucosa normal adjacente e a mucosa
do adenoma observado. A mucosa adjacente de adenomas 1isola-
dos,bem como de mucosa nao comprometida da polipose familiar
ou de pacientes com adenomas multiplos, tem apresentado crip-
tas com um compartimento proliferativo anormal ocupando toda
a glandula. A perda da capacidade de suprimir a sintese de
DNA no tergo superior da cripta e ao longo da superficie lu-
minal é descrita como um dos eventos iniciais para o desen-
volvimento futuro de lesao nessa area. Uma zona anormal de
sintese de DNA tem sido também vista em membros sem sintomas
de familias com polipose, bem como familias com cancer € em
20% da populagao geral livre de sintomas (Deschner e Lipkin,

1976) .

Em resumo, na fase umde lesao,a zona prolife-
rativa se expande para incluir a porgao superior da cripta e
a superficie luminal, mas o processo global de proliferagao,
migracdao e extrusao celular permanece normal, sem retengao de
maior nimero de células dentro de mucosa. Na fase dois a ciné
tica Je renovagao celular torna-se anormal e com retencgao e
acumulacao de cé€lulas dentro da mucosa. A cessagao da perda
normal de célula e a persisténcia de proliferagao anormal re
sultam em formacao do adenoma e possivelmente de cancer (East

wood, 1977).



CAPTTULO B

LESOES PRECURSORAS DO CARCINOMA DO INTESTINO GROSSO

1 = Introdugao

1.1 - Estudo dos Polipos

Grande confusao se estabeleceu, devido a cono-
tagoes diversas que se demm ao termo polipo. Aorigem do termo
vem do Grego e significa muitos pés. A maioria dos diciona-
rios coloca os polipos como crescimentos regulares e pedi-
culados a partir da superficie mucosa e resultantes de uma

hipertrofia ou verdadeiros tumores.

Alguns patologistas aplicam uma definicao his-
tologica e consideram pSlipos do trato gastrointestinal si-
nonimosde polipo adenomatoso. Isso limita a conotagdo do ter-

mo.

"Sob o ponto de vista clinico, o _po-
lipo, sem qualquer significado patologi-
co, refere-se meramente a qualquer massa
de tecido que protrua no lumem do trato
gastrointestinal. Tais lesoes podem cres-
cer da membrana mucosa ou podem ser tumo-
res da submucosa que empurram a membrana
mucosa para o lamem do intestino. A obje-
cdo a essa ampla definigao _é que ela pode
incluir muitos carcinomas obvios ou mesmo
carcinomas que se projetam no ldmem' (Welch
e Hedberg, 1975. p.2).

Havendo um desequilibrio entre a divisao celu-
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lar e a esfoliagao em uma ou varias criptas, acarretara um
aumento no nimero de células. Resultara esse aumento em uma
protrusdao ou polipo. Em pacientes idosos as proliferagdes be-

nignas, dessa ordem, sao muito comuns.

0O termo precursor tem a mesma conotagao de

pré-canceroso ou pré-neoplasico.

Para discernir as relagoes dessas prolifera-
cOes como agentes precursores do carcinoma & essencial clas-
sifica-las.

Essas proliferacgoes, sob o ponto de vista de
interesse pratico, sao divididas em dois tipos basicos: po-

lipos hiperplasicos e adenomas (Lane e Fenoglio, 1976).

A Organizagdo Mundial de Saude, em 1976, atra-
ves de seu comiteé para Classificacdo dos Tumores Intesti~-

nais, classificou os adenomas:

a) Adenoma tubular (Adenoma glandular, pdlipo adenomatoso)
Um adenoma composto predominantemente por ramificacoes tu

bulares embutidas ou circundadas por lamina propria.

b) Adenoma viloso (Adenoma papilar)
Um adenoma composto de processos ponteagudos ou em forma
de dedo de lamina propria recoberto por epitélio os quais es

tendem-se além da''muscularis mucosae'.

e) Adenoma tubulo-viloso (Adenoma misto, ou Adenoma viloglan-
dular).
Um adenoma o qual pode ter ambos os padroes tanto tubular

como viloso,ou padroes intermediarios entre adenoma tubular
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e viloso.

d) Adenomatose (Polipose (adenomatose)colonica, polipose (ade
nomatose) familiar, polipose miltipla)
Uma condigio em que ha numerosos adenomas presentes no in

testino grosso.

Eles podem ser de qualquer dos trés tipos des

critos.

Uma linha divisoria entre adenomatose (polipo
se) e adenoma multiplo € recomendada pela Organizacao Mundial

da Satde - WHO: a presenga de mais de 100 adenomas no colon

deve ser considerada como adenomatose. A adenomatose e sua
variante Sindrome de Gardner € herdada como uma dominancia

mendeliana com penetragao variavel.

Existem muitas evidencias que suportam clara-
mente o ponto de vistadeque o adenoma tubular e o adenoma vi-
loso predisponham para o desenvolvimento do cancer do intes-
tino grosso. Algumas autoridades tém duvidas quanto a poten-
cialidade maligna do adenoma tubular mas concordam que o ade

noma viloso seja pré-canceroso (Muto, Morson, 1975).

Devemos separar e deixar bem claro que muitas
relacoes tem sido feitas na literatura sobre polipoe cancer.
Deve ser enfatizado que o termo polipo tem um sentido clini-
co e que ha muitos tipos diferentes em termos histologicos de
polipos. Somente aqueles que sdo classificados como polipos

neoplasicos ou adenomatosos tem potencial maligno.
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"Os pOllpOb juvenis, polipos do Peutz-
Jeghers, o polipo benigno linféide, e o
pollpo mCtdpldHILO (hiperplasico), sao si-
tuagocs pqtologlcasscn1p0tcnc1a11dddo ma-
ligna" (Morson, 1976. p.505).

"A incidencia de adenoma aumenta com
a idade alcancando um pico na sétima de-
cada da vida" (Haubrich, Berck, 1976. cp.
86, p.1060).

A incidéncia de lesoes polipoides varia mui-
to na literatura mundial,indo do extremo inferior de 7% a in-
cidéncia maxima de 51%. Isso decorre,além de fatores geogra-
ficos do cuidado na descrigao,pois alguns incluemminimas ma-
milacoes sésseis, enquanto outros nao o fazem. Também o tipo
de investigacao utilizada para determinar a incidéncia de po-
lipo tem importancia fundamental. Ekelund, em 1963 (Apud Berge
et alli, 1973. p.59), em 3.041 necropsias, encontrou polipos
em 12,5% dos exames realizados. Blatt (Apud Welch, Hedberg,
1975. p.8), chamou a atengao para esse¢ detalhe, em 446 au-
topsias teve uma incidencia de 38,8% de adenomas. Entretanto,
50% dos po6lipos tinham menos de 0,5cm de diametro ¢ somente
16% de todos os polipos tinham mais de lcm de diametro. Mas
se utilizarmos séries em que o estudo foi realizado em colons
com a concomitancia de carcinoma,a incidéncia de polipos au-
menta para 22,2% (Berge et alii, 1973. p.58-60).

0 reto ¢ o sigmoide sao os sitios mais comuns
da localizacao dos adenomas, com a incidencia variando con-
forme o tipo de investigagao emprecgada: clinica ou de autop-
sia.

Com métodos clinicos,3/4 dos polipos estao den-
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tro dos 25cm da regiao rctosigmoideana (Ottenjann, 1972. p.

213).

Welin (1967. p.120), estudando colons com
a técnica radiologica de duplo contraste,encontrou uma lesao

polipoide em 3.101 (12,5%) de 240.783 exames.

O tipo histologico da lesao polipoide obser-
vada,no entanto,é o que demanda maior atengao, pois dela, em
Gltima analise, depende o prognostico e o encaminhamento te-

rapeutico do paciente.

2 - Pélipos Hiperplasicos (Metaplasico)

"A maioria das excrescencias de mu-
cosa podem ser classificadas como hiper-
plasias benignas sem qualquer estrutura
de necoplasia'" (Rawson, 1976. p.361).

A despeito da grande freqiiencia desses poli-
pos até 1960, a maioria dos autores os classificavam junto aos
adenomas. Morson,na Inglaterra em 1962, Lane ¢ Lev,em 1963,
nos Estados Unidos, descreveram as diferengas entre esses po-

lipos e os adenomas (Apud, Enterline, 1976).

Tais po6lipos hiperpldasicos (metaplasicos)corres
pondem a cerca de 90% dos polipos colonicos. Morson wusou o
termo metapldsico e Lane e Lev o termo hiperplasico. O termo

hiperplasia da mucosa focal também tem sido usado.



31

Segundo Rawson (1976), nessas lesoes ha somen-
te um discreto desequilibrio no ciclo de renovagao celular

com algum excesso de produgao cclular (hiperplasia).

Microscopicamente, o numero excessivo de célu-
las resulta em um envolvimento papilar doepitélio dentro das
criptas,produzindo o aspecto tipico de sacarrolha das glan-

dulas.

"F questionavel se essas lesoes sao
produzidas por uma proliferacao celular
excessiva ou devido a um atraso na perda
celular'" (Enterline, 1976. p.111).

Ha uma pequena expansao da zona de divisao ce
lular mas uma completa diferenciagao em c€lulas caliciformes
e células absortivas. Entretanto, se a divisao celulare aumen
tada, ela mantem-se restrita a porgao baixa da cripta. Es-
sa restricao na divisdao celular e a total diferenciagao ce-

lular siao caracteristicas importantes dos tecidos nao neo-

plasicos (Fenoglio, Lane, 1974).

No entanto, estudos de Lipkin (1974), demons-
traram aumento do DNA marcado com TdR*H, ndao somente na zona
proliferativa e transicional, mas também na zona madura da
superficie das criptas dessas lesoes, e classificaram tais
lesGes hiperplasicas como estagio 1 da lesao proliferativa,
colocando as lesdes hiperplasicas como provaveis precursoras

do adenoma tubular.

Esses polipos sao quase sempre sesseis, me-
dindo menos de Smm em diametro. Sdao mais palidos do que a mu
cosa normal. Muito raro encontrar-se uma variante pediculada

ou polipos grandes.



32

Em termos histologicos,os polipos metaplasi-
cos apresentam-se com nitida diferenca dos adenomas. O cito-
plasma ¢ cosinofilico. Os nlcleos sdo basais. A produgao de

mucina esta presente e uniformemente distribuida.

Polipos metaplasicos sdao extremamente comuns
pelo menos no reto. Eles sao encontrados em 40% dos retos
examinados em autopsias em pacientes com menos de 40 anos e
em 75% naqueles acima de 40 anos. Em cerca de 95% dos retos

removidos cirurgicamente devido a carcinoma.

Glandulas metaplasicas podem ser encontradas

em adenomas ou adenomas vilosos.

Kreas metaplasicas podem ser encontradas em
polipos inflamatorios ou proximos a carcinomas (Enterline,

1976) .

Kosuka (1975) encontrou residuo de hiperpla-

sia em cerca de 50% dos tumores de sua série.

3 - Adenomas

3.1 - Morfologta

Os adenomas coloretais podem ser sésseis ou

pediculados, grandes ou microscopicos, vilosos ounao vilosos

(Enterline, 1976).

a) Adenoma tubular
Eles assumem numerosas formas, mas em geral

podem ser sésseis ou pediculados.
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"Nas suas formas tipicas sao tumores
moles, variando em tamanho de 1mma varios
centimetros de diametro, os quais com o
tempo tendem a desenvolver progressivamen
te grandes ¢ longos pediculos. A cabega ©
grossciramente esférica e¢ pode ser 1lisa
ou lobulada. Eles podem ter uma, duas, ou
trés cabegas. O pediculo consiste em es-
troma, vasos sangiiineos e linfaticos e sao
formados pela mucosa e submucosa'" (Welch,
Hedberg, 1975. p.46).

b) Adenoma viloso

A lesao classica € usualmente séssil e fre-
qiientemente grande. Na scérie de Bacon, 1971 (Apud, Enterline,
1976. p.125), 35% desses casos de adenoma viloso envolveram
toda a circunferencia do intestino. A lesao € usualmente mo-
le e aspera. Arcas firmes quase sempre indicam coexisténcia

de carcinoma invasivo.

A idade média dos pacientes com esse tumor ¢
alta, 62 anos. Cerca de 2/3 desses tumores estao presentes no
reto e somente 10% sdao proximais ao sigmoide. Cerca de 85%
dos pacientes sao sintomaticos, apresentando-se¢ com sangramen-

to ou diarréia (Enterline, 1976).

Ao contriario da varicdade de aparencia macros-
copica e microscopica, as caracteristicas basicas das c€lulas

sao as mesmas em todos os adenomas.

"Em geral o epitélio do adenoma € al-
to, cheio, ¢ produzindo um padraoem ''cer-
ca de piquete"'" (Lane e Fenoglio, 1976. p.
114).

"Os nicleos sao mais hipercromaticos
do que o cpltello da mucosa normal. Algu-
mas vezes sao grandes e alongados. [Lles
sao mais cheios do que os nucleos da muco-
sa normal e ocupam uma grande fragao do
tamanho total da célula'" (Enterline, 1976.
.15 ;
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Paralela a essas mudangas nucleares,ha uma per-

da da diferenciacao entre células caliciformes ¢ absortivas.

A producao de mucina é grandemente reduzida.
Uma excecao a essa ultima afirmacgdo é vista em certos adeno-
mas vilosos ¢ muito raramente nos nao vilosos. Estudos his-
toquimicos referem mudancas no tipo de mucinae em uma varie-

dade grande de enzimas (Enterline, 1976).

Nos adenomas sao perdidos os mecanismos de
controle que governam a sintese de DNA,como sao demonstrados
pelos estudos com timidina marcada, em que a divisao celular
ocorre em todos os niveis do tecido adenomatoso. Esse ¢ o as-
pecto cardinal indicativo da natureza neoplasica do adenoma

(Rawson, 1976).

Morfologicamente e dinamicamente essas células
sao indistinguiveis das células parcialmente diferenciadas
constituintes da populacao replicadoradas criptas normais do
c6lon. Devido a grande freqiiencia das proliferacoes benignas,
a nao ser que sejam classificadas de acordo com o seu tama-
nho, tipo ¢ freqiiéncia relativa, a relagdo para carcinoma ¢

estatisticamente impossivel (Lane e Fenoglio, 1976).

3.2 - FEvolugao

Muita controvérsia existe ainda em torno da

potencialidade maligna do adenoma tubular.

Estudos detalhados em microscopia oOtica tem



35

sido feitos em milhares de pequenas lesoes de mucosa (5mm ou
menor) e carcinoma precoce, definido como carcinoma intramu-
coso com ou sem microinvasao nao tem sido visto sem associa-
cao com adenoma. A aparente inexisténcia de focos pequenos de
carcinoma intramucoso Com ou sem microinvasao na mucosda nor-
mal, e a sua fregiiéncia em adenomas, sao dois fatos patolo-
gicos fundamentais. Esses achados se antepoem a proposigao de que
o cancer pode originar-se 'de novo" a partir de células nor-
mais das criptas de Lieberkuhn, sem a interposigao de um es-
tagio adenomatoso nesse¢ processo neoplasico (Fenoglio e La-

ne, 1974).

No adenocarcinoma do colone reto ha contigli-
dade de tecido maligno e benigno,sendo que no ultimo pode-se
demonstrar todos os graus de atipias epiteliais,de forma le-
ve a severa (Ca in situ). Algumas vezes,ao simples cxame ma-
croscopico, torna-se evidente a prescenca de lesao benigna e
maligna, mas em outras ocasioes, somente um estudo detalhado
microscopico do adenoma tubular c dos adenomas vilosos de~
tecta um pequeno ponto limitado de tecido maligno (Muto, Bus-

sey, Morson, 1975) .

Ocasionalmente o que parece a macroscopia co-
mo uma lesao benigna € inteiramente composta de adenocarcino-
na ao exame microscopico (também chamado de carcinoma poli-
pGich (Morson, 1976; Behringer, 1969; Castleman, Kricksteiln,

1962) .

nTem-se demonstrado que a freqiiencia
do achado de tumores benignos emcontinui-
dade com o cancer varia com a extensao do
espalhamento do componente maligno. Quan-
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do o tumor sc¢ espalha em continuidade e
limitado 4 parede o achado, é de cerca de
20%, mas com invasao somente da submucosa,
chega perto dos 60%. Isso sugere que o tu-
mor, cspalhando-se em superficie, destroi
0 componente benigno que se encontra na
vizinhanga, o que nao ocorrc quando ele
cresce em profundidade”™ (Morson, 1976. p.
507).

Isso & colocado em duvida por autoridades co-
mo Spratt e Ackerman (1958), que nao encontraramem 323 canceres
de colon, células residuais do tipo adenoma tubular. Esses
mesmos achados foram descritos por Castleman e Krickstein

(1962).

Contrario as observagoes de Spratte Ackerman,
Castleman e¢ Krickstein, Morson (1974) refere que, apos estu-
dos histologicos de intestinos com cancer, demonstrou adeno-
mas tubulares e adenomas vilosos em continuidade com o tumor
invasivo em cerca de 10% dos casos, e para o0 cancer precoce

a proporgao é de cerca de 505%.

Bremner e Ackerman (1970), que descreveram uma
pequena incidéncia de cancer do intestino grosso nos Bantus
da Africa do Sul e em sua série de 96 pacientes com cancer,

nao encontraram nenhuma associagao com adenoma.

Na relacao do adenoma para cancer do intesti-
no grosso, € importante notar que praticamente todas as neo-
plasias malignas do intestino grosso sao adenocarcinomas bem
diferenciados.

A adenomatose retocolica hereditaria, descri-
ta com ou sem manifestagdes extra colonicas (Polipose fami-

liar, Sindrome de Gardner e Sindrome de Turcot), € lesao con-
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siderada como pré-maligna. A incidéncia de neoplasia em in-
dividuos afetados com a doenca ¢ muito alta, estimando, Mu-
to, Bussey e Morson (1975), em uma série de 129 pacientes, na
ordem de 55,6%, em um periodo de 15-20 anos. A idade média do
inicio do cancer foi de 39 anos. O perfodo da fase pré-cance-
rosa nos pacientes com Adenomatose varia de 5 a mais de 20
anos. A idade media do diagnostico da doenca é cerca de 25
anos, enquanto que a idade média do aparecimento do cancer é

de 15 anos mais tarde.

A maioria dos adenomas na polipose familiar
sao do tipo tubular. O adenoma viloso & incomum. A baixa in-
cidencia de adenoma viloso nessa doenca pode ser uma razio
importante para que um adenoma tubular ocasional entrec os mi-

lhares existentes torne-se canceroso (Morson, 1976).

3.3 - Atipia Epitelial

"Os adenomas benignos sob o ponto de
vista citologico podem ser graduados de
acordo com as atipias epiteliais em formas
leve, moderada e severa'" (Morson, 1976.
peall),

Na atipia leve, os nucleos sao grandes e hiper-
cromaticos, com alguma estratificacio mas com minima perda da
polaridade. Ha apenas um pequeno excesso de figuras mitoticas
e as cclulas retém a capacidade de secretar mucina, porém em
quantidade menor do que o normal. Os tabulos ou vilos mostram

uma distribuicgao regular.
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Na atipia severa,ha sempre uma irregularidade
consideravel dos tubulos ou vilos com ramificacoes glandula-
res, pontes intraglandulares ¢ um acolamento dos tubulos. A
secregao de mucina ¢ pequena ou ausente. Os nucleos sao gran-
des, pleomorficos e hipercromaticos,com marcada estratifica-
cao e perda da polaridade. As figuras mitoticas sao numerosas
e com formas anormais. Varios autores consideram essa forma
como carcinoma in situ. A atipia moderada apresenta caracte-

res intermediarios entre as duas formas descritas.

Cerca de 70% dos adenomas demonstram atipia
leve e tem uma taxa de malignizacao de 5%. Atipia
severa € mais incomum (10%) mas 34,5% deles apresentam Ca in-
vasivo. Adenomas com grau de atipia moderado representam 20%

e apresentam 18% de Carcinoma.

Pequenos adenomas com menos de lcmde diametro,
que correspondem a maioria dos polipos usualmente encontra-
dos,mostram grau leve de atipia e tém um potencial maligno
insignificante (0,3%). A maioria deles sao adenomas tubula-
res. Atipias severas em tumores pequenos saomuito raros, mas

quando presentes,estao associados com 27% de malignidade.

Para as lesoes maiores de 2cm0 grau de atipia
tem pouco significado na malignidade, Sendo de 42,3% para a

atipia leve e 48% para a atipia scvera.

Comparando o grau de atipia citologicaec o ti-
po histologico, demonstra-se que os adenomas tubulares geral-
mente apresentam um grau leve de atipia e com um potencial

maligno baixo (2%). E raro o adenoma tubular apresentar ati-
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plas severas, mas quando apresenta 27,4%,apresenta carcino-

ma.

Em relagao ao adenoma viloso,0s que apresentam
uma atipia leve tem um grau de malignidade de 36,2%, enquanto

que, com grau severo de atipia,aprcsentam 50%.

Kosuka (1975) descreveu critérios histologi-
cos e citologicos para graduar os estagios pré-malignos dos
polipos. Baseando-se na pseudoestratificacao nuclear do epi-
télio glandular e nas ramificacgoes glandulares, procurou cs-
tabelecer a evolugao do epitélio normal por varias etapas ate

chegar ao carcinoma, passando pelo estagio de adenoma.

Classificou, segundo a pscudoestratificagao,
estagios pré-malignos de I a V, encontrando epitélio com grau V
de pseudoestratificacao em todos os carcinomas de sua scrie.
Em 32,3% dos adenocarcinomas,havia também uma proliferagao
glandular da mucosa dos graus I a IV, sugerindo uma relacao

intima do adenoma ao carcinoma.

"A demonstragao dos graus de atipia
epitelial nos adenomas tubulares e adeno-
mas vilosos € o suporte de maior peso pa-
ra o conceito de progressao adenoma a can-
cer" (Morson, 1976. p:512).

3.4 - Carcinomas

a) Careinoma in situ
Se um adenoma contém um foco ou foco de celu-

las descritas como atipicas c¢,em adigao, tem distorgao obvia
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do padrao de crescimento mas comfaltade uma reacio desmoplasi-

ca ou,de outro lado,sem cvidencia de invasiao.

b) Careinoma intramucoso

O adenoma apresentado irregularmente tanto da
citologia como da histologia do tipo atipia severa/ou carci-
noma in situ, e em adigao mostrar evidencias claras de inva-
sao nao excedendo além da "muscularis mucosae'". A invasdao 6
demonstrada por reagao desmoplasica e¢/ou pela presenca de cé-

lulas em ancl ou grupo de c€lulas nao confinadas dentro das

estruturas tubulares ou vilosas.

¢) Carecinoma 1nvasivo
Uma area de adenoma como definida@ para Ca in-
tramucoso, mas com evidencias de extensao além dos limites

da "muscularis mucosae'.

Muitos autores tém incluido os trés primeiros

dentro da categoria geral de Atipia ou Displasia.
A justificativa ¢ dada,pois,antes da invasao
da"muscularis mucosae'.0diagnostico de carcinoma € muito sub-

jetivo (Enterline, 1976).

3.5 - Relagao do Adenoma com o Carcinoma

a — Idade dos pacientes com adenoma e carcinoma
As estatisticas clinicas de deteccao de can-
cer sao as mals apropriadas para se estabelecer a relacgao de

idade do adenoma com o carcinoma. Essas estatisticas dao uma
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idade média de 50,2 anos para o adenoma e 57,6 anos para o
carcinoma com uma diferenca de 7 anos (Enterline, 1976). Mor
son (1974) estimou que ¢ de 8 anos a diferenca da idade de
incidencia maxima do adenoma e do carcinoma. [ também que a
idade media do aparecimento do adenoma em casos de polipose
adenomatose familiar € 15 anos anterior a idade média do apa

recimento do carcinoma.

b - Localizagao dos adenomas e carcinomas

Numa série realizada por Ekelund e Lindstrom
(1974) em autopsias, concluiram que a freqiiencia de distri-
buicao do pdélipo Unico ¢ similar aquela dos carcinomas soli-
tarios. Quando os polipos solitarios e multiplos forem agru-

pados, a distribuicao de polipos benignos ¢ relativamente

mais freqliente que os carcinomas.

Ha uma concordancia geral mas nao exata da lo

calizacao do adenoma e do carcinoma.

Comparado com o carcinoma,ha algum excesso de
adenomas no colon direito e algum déficit de adenoma na re-

giao sigmoidea e retal.

Os mesmos autores demonstraram que, segmento
por segmento,em pacientes com ambas as lesoes,isto €,adenoma
ou carcinoma, os adenomas freqlientemente sao encontrados no

mesmo segmento do carcinoma.

¢ - Incidencia do Adenoma e Coexistencia com o Carcinoma
Em autopsias realizadas por Ekelund e Linds-
trom em 1974, a incidéncia de adenomas foi de 12,5% e na mes

ma série eles notaram que encontram 5,9% dos casos com um ou
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mais carcinomas.

Adcnbmas e carcinomas sao pouco freqlientes an-
tes dos 30 anos de idade e todas as publicacoes tém mostrado
uma rclagao direta da incidencia de adenoma com o aumento da
idade, alcangando 25% a 40% em populagoes acima dos 70 anos.
De maneira similar o carcinoma mostra tambémum aumento (Fal-

terman et alii, 1974; Laufer, 1976).

A maioria das séries mostra um pequeno predo-
- . — -
minio de homens em relagdao as mulheres com adenomas. O mesmo

fato ocorre com os carcinomas (Berg e Howell, 1974).

Morson,em 1972,afirmou que cerca de 1/3 de to-
dos os colons ressecados por carcinoma tinham ou um ou mais
adenomas em adicao ao carcinoma. Outras estimativas sao me-
nores. E descrito que o cancer € de 3 a 5 vezes mais freqlien-

te em pacientes com adenoma.

"A displasia e carcinoma sao achados
mais comuns em adenomas dos pacientes que
apresentem associado um carcinoma franco
¢ em adenomas contfguos aos carcinomas"
(Enterline; 1%76: p.128).

Rider at alli, em 1959, demonstrou uma série
de 1.932 pacientes, que naqueles que nao apresentavam adeno-
ma, a incidéncia de carcinoma foi 2,1%. Nos pacientes com um
adenoma, a incidéncia foi 11,6% e aumentou para 21% com ade-

nomas multiplos.

Morson (1974) afirma que os pacientes com res-
secgdo parcial de c6lon por carcinoma,tendo a coexistencia
de adenoma,tem duas vezes a expectativa de apresentarem car-

cinomas metacromicos independentes (3,4%), no proprio colon.
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Ekelund e Lindstrom em 1974 reportaramque em 115 pacientes com
polipos, novos polipos desenvolveram-se em 24 ¢ carcinoma de-
senvolveu-se em 3 durante uma média de seguimento de 102 meses.
Num grupo controle de 115 pacientes em que o adenoma nao foi
encontrado, somente 8 pacientes desenvolveram adenoma e ne-

nhum desenvolveu carcinoma em um periodo idéntico.

d - Relagao da idade com atipia e carcinoma

Ha muita confusdao se nos adenomas de pacien-
tes velhos ha um aumento da incidéncia de atipiase carcino-
mas. A maioria dos adenomas com carcinomas focais sao em pa-
cientes velhos, desde que a incidencia de adenomas em geral
aumenta com a idade. Carcinoma dentro de adenoma €& excepcio-
nal antes dos 30 anos e muito incomum antes dos 40 anos de

idade (Enterline, 1976).

e - Relagao do local da atipia com carcinoma

Silveberg em 1970 encontrou 24% dos adenomas
do sigmoide contendo areas de malignidade em contraste com
7,5% dos adenomas de reto. Enterline (1976) descreve que 7,5%
dos adenomas retais contém carcinoma em contraste com 12% dos

sigmoideanos.

f - Relagao do tamanho com o carcinoma

E hoje bem estabelecido que o potencial de ma-
lignizagao aumenta com o tamanho do adenoma. Atipia, carci-
noma''in situ''ou carcinoma invasivo € incomum em lesoes ade-
nomatosas menores de 5Smm e relativamente freqiiente em adeno-

mas grandes (Enterline, 1976).

Na experiencia de Morson (1976) os adenomas
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tubulares e os adenomas vilosos abaixo de lcm tinham uma per
centagem de carcinoma invasivo de 1,3%, enquanto que os aci-
ma de Zcm apresentavam um indice de 46,0%. Ficava para os ade

nomas de 1 a 2cm uma percentagem de carcinoma de 9,55.

O potencial maligno dos adenomas € omesmc: em
diferentes regioes quando comparados em tamanho (Mutoet alii,

1977}

Silveberg (1970) demonstrou que, em 100 poli-
pos benignos,o diametro médio foi de 9,2mm, enquanto que nos

com foco de malignizagao,o diametro médio foi de 20,4mm.

Na série de 2.489 adenomas do '"St. Mark's Hos-
pital" de Londres,cerca de 60% estavam abaixo de lcm e somen

te 17,3% acima de 2cm (Muto, Bussey e Morson, 1975).

Na série de Ottenjann (1972), os pélipos meno
res de 10mm tém 1% de malignidade, enquanto que os de 10mm e
20mm tem 10%. Os polipos maiores de 20mm ficam com um poten-

cial maligno de 44,5%

"Isso sugere que se o p6lipo cres-
cer, e ha boas evidéncias de _que isso ocor
ra, o risco de desenvolver cancer aumenta
de 1/100 nos polipos menores de 1 cm para
46/100 nos casos de pollpoq maiores de 2cm.
No entanto, a prevaléncia de adenomas e
muito maior do que a prevalencia de carci-
nomas tubulares,e os adenomas vilosos nao
crescem apreciavelmente e podem nunca ad-
quirir um tamanho suficiente para alcan-
car um risco significativo de mudanca ma-
ligna" (Morson, 1976. p.508).
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g - Relagao do tipo histoldgico com o carcinoma

A divisao em adenoma tubular, adenoma viloso
e a forma intermediaria de adenoma tiibulo-viloso, sao deno-
minacoes que refletem apenas diferengas na arquitetura dos
tecidos mas que apresentam fundamentalmente o mesmo quadro ci-

tologico.

De 2.506 polipos, 75% foram do tipo adenoma
tubular e somente 9,7% do tipo adenoma viloso, ficando com a

forma intermediaria 15,3% (Muto, Bussey, Morson, 1975).

Em 2.489 tumores que apresentavam tamanho me-
nor de 10mm, 76,6% eram do tipo adenoma tubular e 149% do ti-
po adenoma viloso, em contraste com os maiores de 20mmem que
os adenomas tubulares contribuiam com 3.7% e os adenomas vi-

losos com 60,3% (Morson, 19706).

Para Ottenjann (1972),nos adenomas maiores de

20mm, o tipo viloso contribui com 505.

Portanto, a freqliencia com que o componente vi-

loso aparece aumenta com o tamanho do tumor.

Usando-se técnica de disseccao microscopica,

revela-se que 35% dos adenomas tubulares tém foco viloso.

0 achado de componente viloso depende do dia-
metro do polipo. Os maiores de lcm, 75% deles apresentam o

componente viloso (Fung e Goldman, 1970).

A taxa de cancer com os tres tipos de adenomas

varia muito com o tipo histologico dos mesmos.
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"A alta incidéncia de carcinoma in-
vasivo em adenoma viloso € reconhecida por
todos os observadores. No passado essa en
tidade tinha sido considerada quase que
distinta dos outros adenomas. Porém, com a
descrigao do tipo intermediario de adeno-
ma os vilosos permaneceram dentro do gru-
po" (Enterline, 1976. p.133).

No adenoma tubular a taxa € baixa, 4,8%, mas
€ muito alta no adenoma viloso, 40,7%, ficando o tipo inter-

mediario com 22,5% (Morson, 1976).

Olson e Davis (1969) encontraram em sua Série
que os adenomas vilosos apresentavam uma taxa de maligniza-

cao de 35,4%.

O polipo adenomatoso de diametro menor do que
um centimetro,o que € muito comum,tem uma potencialidade ma-
ligna muito baixa, 1,0%. Enquanto que o adenoma viloso menor
de lcm,0 que € raro,tem uma potencialidade maligna de 9,5%.
Com os polipos maiores de 2cm,a potencialidade maligna do ade
noma tubular € de 34,7%,e do adenoma viloso de 52,9%, fican-

do com o tipo intermediario com 45,8% (Morson, 1976).

Na série de Olson e Davis (1969), o polipo vi
loso menor de 2cm apresenta malignizagao em 24,4%;nos com 2
a 5cm de diametro,a taxa aumenta para 58,5%, chegando ao ma-

ximo de 80% nos maiores de S5cm de diametro.
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Nos adenomas que contem foco de adenocarcino-

ma, 64% apresentam componentes vilosos (Fung, Goldman, 1970).

Ha uma relagao direta do tamanho do adenoma

viloso e a incidéncia de carcinoma invasivo.

Biopsias nao tém sido de grande valor para
afastar a presenca de carcinoma.devido a que a relacao desmo-
plasica do carcinoma invasivo tende a recobrir essas areas

(Enterline, 1976).

"Se o tipo histologico temuma grande
importancia no potencial maligno,o tamanho
do polipo tem uma importancia fundamental"
(Morson, 1976. p.510).

h - Relagao dos adenomas pediculados ou sésseis com carcinoma
A presenca de pediculo da uma margem de segu-
ranga mas nao garante a benignidade do adenoma (Enterline,

1976).

3.6 - Remogao dos Adenomas

Se o adenoma da origem ao carcinoma coloénicq
a remocao profilatica de todos os adenomas encontrados na po-
pulacao deve ter um efeito de redugao marcada na incidencia

de carcinomas observados subseqiientemente na populagao.

Dois estudos foram feitos. Prager em 1974 (Apud,
Enterline, 1976) publicou um estudo de 4.400 pacientes dos
quais 305 tinham adenomas que foram removidos por proctosig-
moidoscopia. Conseguiram um follow-up de 93%, 12 dos 305 fo

ram detectados de possuirem cancer dentro de 15 anos.
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Gilberstsen, em 1974, descreveu uma série de
18.000 pacientes num estudo de 25 anos de duragao. Todos os
polipos encontrados anualmente foram removidos. O nimero to-
tal de cancer que eram expectados se encontrava entre 75 a
80. O numero encontrado foi de 11. Todos eles estavam locali-
zados e somente 1 tinha ultrapassado a muscularis propria.

Nenhum com metastase.

4 - Doenga Inflamatoria Cronica Inespecifica do Intestino

4,1 - Retocolite Ulcerativa

4.1.1 - Consideragoes gerais

Os carcinomas originados em pacientes com co-
lite ulcerativa representam somente uma pequena proporc¢ao das

neoplasias do intestino grosso, menos de 1%.

Freqlientemente os tumores sao multiplos. Sua
detecgao & dificil devido ao fato de os mesmos serem planos
ou em forma de placas, o que torna o reconhecimento dificil
por métodos radiologicos ou endoscopicos. Esses tumores ten-
dem a ter comportamento agressivo mesmo quando bem difererncia
dos.

A idade média em que esses tumores ocorrem €
muito mais baixa do que o cancer em nao coliticos. Apresen-
tam-se em uma média de idade de 46 anos (Riddel, 1976).

"0 risco dos pacientes com colite ul
cerativa de apresentarem carcinoma de co-

lon ¢ de 5 a 10 vezes ao da populacao em
geral'" (Morson, 1976. p.520).
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4.1.2 - Relagoes da Retocolite Ulcerativa com o Carcinoma

4.1.2.1 - Proliferagao celular

Estudos de proliferacao das c€lulas epiteliais
e sua migragao no grupo de pacientes com retocolite ulcera-
tiva,usando a técnica de encubar as biopsias com timidina tri-
tiada por uma ou 24 horas,indicam um aumento maior do que duas
vezes no numero de cé€lulas sintetizando DNA. Em adicao ao au-
mento do nUmero, cé€lulas marcadas sao usualmente vistas no
terco superior das criptas,sugerindo a presenca de uma expan-

sao do comportamento proliferativo.

ApOs 24 horas de cultura, maior nimero de cé-
lulas marcadas aparecem no tergo superior das criptas do que
em criptas de mucosa normal, sugerindo uma migragao mais ra-

pida das células a superficie (Deschner e Lipkin, 1976).

4.1.2.2 - Extensao da doenga

Muitos dos estudos de cancer em coliticos con-
firmamque o envolvimento de colon € total. Colite distal (1li-
mitada ao reto e ao lado esquerdo) € raramente associada com
carcinoma. Entretanto alguns pacientes com colite distal ao
Raio X, de fato tém colite total quando examinados a colonos-

copia e realizadas multiplas biopsias (Morson, 1976).
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4.1.2.3 - Duragao da doenga

A incidencia de carcinoma nos coliticos  sem
dividas relaciona-se bem com o tempo de histdria. Poucos car
cinomas se desenvolvem antes dos 5 anos, e a maioria apos uma

historia de 10 anos ou mais.

Edwards e Truelove (1964), em uma serie de 624
pacientes ,encontraram uma incidéencia de 22 carcinomas com um

risco cumulativo de 12,6% aos 20 anos.

4.1.2.4 - Idade de inicio da doenga

A percentagem de pacientes que desenvolvem car
cinoma com colite & marcadamente elevada quando incluem crian
gas nas series. Estas apresentam os mais altos indices. A
incidencia varia de 17 a 20% conforme Rosenqvist e Devroede

(Apud, Riddel, 1976).

4.1.2.5 - Sintomatologia

Edwards e Truelove (1964) sugerem que o fator
predisponente para o cancer ¢ o primeiro ataque de caracte-
risticas severas, e que sintomas cronicos e continuos predis
poen para o carcinoma. Os tumores em pacientes sob controle
médico continuo tendem, logicamente,a serem detectados com

menor tamanho e mais localizados (Riddel, 1976).
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4.1.2.6 - Distribuigao do carcinoma na colite ulcerativa

E comumente afirmado quec a distribuigao de can
cer coloretal varia naqueles pacientes com cancer e nao co-
liticos, para aqueles portadores de neoplasia e coliticos.
Sendo que nesses ultimos o cancer seria mais comum em colon
proximal. Edwards e Truelove (1964) encontraram somente 6 de

27 pacientes com carcinoma de reto.

Na série de 111 carcinomas em 73 pacientes do
St. Mark's Hospital, de Londres, foram encontrados 41,5% dos
mesmos no reto, o que €& um pouco menor do que os 50% encon-
trados na populacao em geral. No entanto, uma diferenga sig-
nificativa foi encontrada no sigmoide. Nessa 1localizagdao a
populagao em geral abriga cerca de 25% dos carcinomas, con-
tra 9,0% dos pacientes com colite ulcerativa. Nessa scérie,
contando do reto até a flexura esplénica, temos 70,3% dos car
cinomas. O lado direito do c6lon tem apenas uma pequena pro-
porcao de carcinomas na retocolite ulcerativa (Morson e Daw-

son, 1972).

4.1.2.7 - Carcinomas multiplos

A freqiiéencia de tumores mualtiplos nos pacien-

tes com retocolite ulcerativa na serie acima foi de 24,7%.
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4.1.3 - Estagios Evolutivos

4.1,3.1 - Atipias epitelicas

Tendo-se definido a populagao dos pacientes
portadores de retocolite-ulcerativa com alto risco de desen-
volver cancer, isto €, pacientes cuja doenga tenha iniciado
na juventude, com envolvimento total do intestino grosso, com
mais de 10 anos de sintomas, e que apresentam sintomas cro-
nicos, deve-se procurar identificar os que estao destinados

a ter carcinoma.

Os canceres invasivos sao precedidos usual-
mente por uma fase de displasia ou atipia do epitélio. Essas
mudancas podem ser graduadas de acordo com o grau de atipia
em leve, moderada e severa. A displasia severa usualmente €

equiparada com o carcinoma in situ.

Atipias do epitélio do tipopré-cancerosas po-
dem ser reconhecidas em biopsias retais e colonicas, bem co-
mo em espécies cirargicas removidas de pacientes com colite
ulcerativa. Essas alteracgoes foram descritas por Morson e
Pang, em 1967, e confirmadas por outros autores, como Evans
e Pollock, em 1972; Myrvold, Kock e Ahrén, em 1974; Yardley

e Keren, em 1974; Gewertz, Dent, Appelman, em 1976.

A extensao do pré-cancer na colite € muito va-
riavel. Ela pode ser bem localizada ou envolver grandes areas
da mucosa e mesmo toda a mucosa do intestino. O reto €, usual-

mente, envolvido e isso explica o porque da biopsia do reto
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detectar as lesoes pré-cancerosas na maioria dos pacientes

(Morson, Pang, 1967).

Entretanto, as biopsias retais, mesmo quando
realizadas repetidamente, podem ser insuficientes e deve-se
recorrer ao exame colonoscopico,com realizagao de multiplas
biopsias de todas as regioes do co6lon e do reto, submetidos

a exame (Williams, 1976).

Alteracoes inflamatorias agudas aumentam o nu-
mero de biopsias que demonstram mudanga de suspeigao (Yardley

e Keren, 1974).

4.1.3.2 - Tipos de lesao

Ha dois tipos de lesao pré-cancerosa na coli-
te ulcerativa: as variedades polipodides e as mudangas pré-

cancerosas da mucosa plana (Morson e Pang, 1967).

Lesoes pré-cancerosas em polipos témsido des-
critas de longa data. A aparéncia € similar aquelas encon-
tradas em adenomas tubulares solitarios ou adenomas vilosos
do colon e reto sem colite ulcerativa. Existem algumas dife-
rencgas significativas: os adenomas sao quase sempre malti-
plos, entretanto, em pequeno numero quando comparados aos po-
lipos inflamatorios. Eles sao sésseis e comumente apresen-

tam-se sob a forma de adenoma tubulo-viloso.
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Na mucosa plana, a displasia epitelial € in-
distinguivel daquela observada na colite de longa data. En-
tretanto, se¢ a mucosa ¢ hiperplasica e com aumento da espes-
sura, a aparencia usual de atrofia pode estar ausente e o0s
vasos abaixo sao dificeis de serem vistos. Tais areas atipi-

cas devem ser biopsiadas.

Os critérios histoldgicos e citolGgicos para o
diagnostico de lesdo pré-cancerosa nas bidpsias retais e nas
espécies de colectomias sio os mesmos descritos para os ade-

nomas.

O epitélio apresenta-se com perda das células
caliciformes. As cé€lulas sao de tamanhos e formas irregula-
res, frequentemente maiores do que as normais. O nucleo € es
tratificado, grande, hipercromatico e variando na forma. Vi-
sualizam-se muitas figuras mitoticas. Nucléolos proeminentes
com um padrao grosseiro de cromatina. A severidade das mudan
gas pré-cancerosas sao varidveis e estagios de transicao e-
xistem, passando pelo grau leve até a forma severa (Morson e

Pang, 1967).

As mudangas citologicas da fase pré-cancerosa
da colite ulcerativa se caracterizam por perda da funcao ce-

lular que se traduz na secregao de muco.

A quantidade de muco presente varia inversa-
mente com a severidade da displasia. Em areas de severa ati
pia citologica ha uma parada da produgao de mucos e o cito-
plasma é eosinofilico. Célula caliciforme pode ser encontra-

da ocasionalmente. Quando a displasia € menos marcadapode ha
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ver uma moderada quantidade de mucina presente. Quando a dis-
plasia e leve, freqlientemente, uma quantidade normal ou mes-

mo excessiva de mucina esta presente (Riddel, 1996 .

Essas alteragoes histologicas sao acompanhadas
por um grau variavel de inflamagao de lamina propria, porém
mais usual e intensa do que a vista nos adenomas tubulares e

vilosos (Morson e Pang, 1967).

Hultén, Kewenter e Ahrén (1972) nao acrescenta
ram a esses achados de Morson e Pang a perda da polaridade
nuclear. Esses autores dao grande importdancia a esse achado,
pois sao comuns em carcinoma "in situ", em outras membranas
mucosas,e pensam ser um critério importante de transformagao

maligna.

As lesOes pré-cancerosas e as neoplasias que
ocorrem na colite ulcerativa sao mais freqilientes no tipo de
mucosa plana do que no tipo de mucosa polipdide. Essas modi-
ficagoes nao podem ser detectadas somente com a visdao macros
copica, pois essas se apresentam com o aspecto quase normal
ou com o aspecto inflamatorio da doenga basica. Entretanto,
as mudangas mais comuns sao as de mucosa mais ou menos espes-
sa com fina nodularidade. Os achados microscopicos sao de uma
mucosa intacta com espessura normal ou levemente aumentada.
Os tubulos epiteliais tendem a perder seu paralelismo normal
e tornam-se irregulares em forma e tamanho. Eles mostram aco
lamentos laterais e freqiientemente adotam um padrao de cres-
cimento vertical ou viloso. Uma caracteristica importante &

a tendencia da proliferacao dos tubulos epiteliais através da
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"muscularis mucosae'" para dentro da camada superficial da sub
mucosa. O grau de inflamagao da mucosa pré-cancerosa é varia
vel mas usualmente severa. Porém, em alguns casos pode estar

completamente ausente (Morson e Pang, 1967).

As lesoes pré-cancerosas da mucosa plana usual
mente sao de natureza difusa e podem afetar quase toda a mu-
cosa do intestino grosso. Comumente elas ocorrem em areas e
na maioria acometem a porgao distal do c6lon e reto. Um aumen
to consideravel de células de Paneth e células Argentafini-
cas tém sido notadas em areas de mucosa pré-cancerosa (Riddel,

1976).

Morson e Pang (1967), estudando uma série de
172 colectomias devido a colite ulcerativa,encontraramlZ com
lesoes pré-cancerosas. Essas 12 lesOes em pacientes com pan-
colite. A incidencia de lesao precursora em 134 pacientes com

pancolite foi de 9%.

Separando aqueles com historia maior de 10

anos de doencgas,encontraremos uma incidencia de 19,6%.

Inflamagao e displasia

Existem dificuldades para diferenciar as trans
formagoes precoces da neoplasia e as reagoes inflamatorias in
tensas. Isso € particularmente dificil, se em biopsias sub-

seqlientes nao houver regressao do processo inflamatorio.

E importante o conhecimento do que ocorre nu-
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ma fase aguda da colite e na subseqiiente fase de regeneragao.

"Dentro das mudangas associadas com
colite aguda, o nucleo torna-se grande e
vesicular com uma borda de cromatina e um
nucléolo proeminente. ELssas alteracgoes
levam meses para regredirem e ,quando 0
fazem, o nucleo permanece maior do que o
da mucosa normal.

Como a inflamagao pode modificar a
aparéncia dos nucleos nas criptas, tor-
na-se dificil saber o quanto isso se de-
ve a inflamagao ou a displasia.

O problema reside em se fazer o diag
nostico de displasia em fase inicial, quan
do o paciente apresenta um processo in-
flamatorio severo. Pois na auséncia de
inflamagao o diagnostico de displasia €
feito com relativa facilidade. Ha varias
reacoes de inflamacao que podem nao se-
rem exuberantes e confundir-se com trans-
formagao maligna. Ha pouca evidencia de que
essas reacoes xjam relacionadas a neopla-
sias subsequentes e devam ser distingui-
das delas. Existem ocasioes en qe verdadei-
ra displasia e inflamagao, particularmen-
te na forma cronica,coexistem, sem envol
verem as criptas (como ocorre no episodio
agudo)" (Riddel, 1976. p.205).

4.2 - Doenga de Crohn do Intestino Grosso

"Os carcinomas originados em pacien-
tes Com a Doenca de Crohn no colon sao

mais no segmento pioximal. Comportam-na
de maneira diversa aos carcinomas de co-
lon da populagao em geral, que sao mais

comuns no segmento distal e no reto'" (Boc
kus ; 1976. p.584).

A incidéncia atual de carcinoma de co6lon ou
reto associado ao Crohn € da ordem de 8%. Até agostode 1975,

haviam sido descritos na literatura 34 casos de carcinomas de
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colon associados a Doenca de Crohn (Fleming, Pollock, 1975).

Weedon et alii (1973) publicaram estudos sobre
449 pacientes com enterites por Doenca de Crohn. Nessa série,
356 pacientes apresentavam envolvimento do reto. Num total
de 12 casos de cancer, encontraram 8 casos com cancer do in-

testino grosso; 7 com sitio primario no colon e um no reto.

Os autores, revisando sua casuistica, chegaram
a conclusao deque na Doenga de Crohn, iniciada antes dos 21 anos
de idade, o risco o paciente desenvolver carcinoma aumenta

em 20 vezes ao da populagao em geral.

Lightdale et alii, em 1975, descreveram 4 pa-
cientes com carcinoma do colon e em dois desses pacientes o

carcinoma estava presente em fistula colocutanea.

Perret, Truelove e Massarela (1968) descreve-
ram 3 casos com carcinoma de co6lon em 82 pacientes com a doen
ga, o que da uma freqiiencia de 3,7%. Em sua instituicao o

achado de carcinoma em colite ulcerativa € da ordem de 3,5%.

Incluindo até a série de Lightdale et alii
(1975), dos 34 casos de carcinoma, 20 tinham ocorrido no co-
lon proximal ou transverso em similaridade com a doenga in-
flamatoria; 18 dos 34 pacientes (54,94%) tinham idade inferior

a 40 anos.

Gewertz,em 1976, descreveu um carcinoma inva-
sivo em associagao com mudangas epiteliais prée-cancerosas em

paciente com Doenca de Crohn do colon.

Na opiniao de Goodman, Kirsner,Riddel (1977),
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deve-se continuar os estudos sobre o aparecimento de displa-

sia e posterior evolugaodo carcinoma nos pacientes com Crohn.



CAPTTULO C

ADENOCARCINOMAS DO COLON E RETO

1 - Distribuigao

Esses tumores sao mais freqilientemente situa-
dos no segmento distal do colon e no reto. Aproximadamente
dois em cada tres tumores sao cncontrados no segmento reto-
sigmoideano. Sua freqliencia diminui nos segmentos mais proxi-
mais, e apresenta um aumento, em numero, no ceco (Haubrich,

Berk, 1976).

Na série publicada em 1974 por Falterman et
alii,de 2.313 casos de neoplasia do 0lm e do reto,os autores encontraram
que as mulheres apresentavam uma distribuicao da seguinte ma-
neira: 35% no reto, 25% no sigmGide, 4% no descendente, 12%
no transverso, 14% no colon direito, 4% no anus e 5% em mul-
tiplos lugares. No homem,o0 autor encontrou: 42% no reto, 21%
no sigmoide, 5% no descendente, 10% no transverso, 14% no co-

lon direito, 3% no anus,e com mualtiplos sitios 6%.

Na série de Berge et alii (1973),37,7% dos tu-
mores estao no reto, 29,9% no sigmaide, 4.,5% no descendente,
2,9% na flexura esplénica, 5,4% no colon transverso, 3,1% na

flexura hepatica, 9,4% no colon ascendente,e 7,8% no ceco.
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2 - Tipos de Adenocarcinomas

Macroscopicamente os tumores do colon e reto

podem sS¢ apresentar como:

a) Massa nodular

Usualmente sessil e comumente ulcerada.

b) Adenocarcinoma do tipo viloso ou papilar
E a contrapartida maligna do adenoma viloso.
Esses tumores, usualmente, encontram-se no reto e sao carac-

teristicamente exofiticos, moles e friaveis.

e) Adenocarcinoma mucinoso ou coloide

E um tumor de consisténcia mole, gelatinoso,
devido a proliferacao das células caliciformes produtoras de
muco. Esses tumores geralmente siao friaveis e hemorriagicos.
0 adenocarcinoma mucinoso ocorre freqiientemente no ceco, as-

cendente e reto.

d) Esquirroso

E caracterizado pela predominancia de tecido
fibroso. O epitélio maligno desses tumores leva a uma rea-
gao desmoplasica importante, resultando em uma hiperplasia de
um tecido conectivo denso. Ocorrem mais freqlientemente no re-

to e no sigmoide (Haubrich, Berk, 1976).

"0 crescimento do tumor do codlon di-
reito tende a ser polipoide, enquanto o
do colon esquerdo tende a forma infiltra
tiva e constritiva.

A lesdao tipica do colon direito € uma
massa polipoide, intraluminal, que ocupa
somente uma parte da circunferéncia da
parede, estando limitada em sua invasao
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intramural. Constrigao anular do lumem &
infreqgiiente. Im contraste, lesoes ncopla-
sicas que atingem o LOlOH esquerdo ten-
dem a apresentar-se sob a forma de cres-
cimento que possa causar obstrucao. A
configurqgﬁo mais frequente dos adenocar-
cinomas do colon esquerdo € do tipo nodu
lar, séssil e comumente apresentando ul-
ceragao e necrose. Em geral apresentam um
crescimento intramural mais do que intra
luminal, produzindo infiltracao e espes-
samento da parede do intestino, dando co-
mo resultado diminuigao do lumem" (Woo
ley, 1976. p.373). N

3 - Graduagao Histologica dos Adenocarcinomas

A maioria dos carcinomas do intestino grosso,
cerca de 85%, €& adenocarcinoma glandular com graus variaveis
de diferenciagao. Em torno de 10 a 15% sao adenocarcinomas do

tipo mucinoso.

A divisao em trés graus histologicos demalig-
nidade, dividindo-se em pequena, média e alta, faz-se de acor
do com o grau de diferenciacao dos tubulos. Entra em conside-
ragao o tamanho, forma das células e dos nicleos, bem como o

numero de mitoses encontradas.

Na serie do "St. Mark's Hospital" de Londres,
em torno de 20% dos tumores sao de baixo graudemalignidade,
ficando em 60% os de grau medio e em 20% os de alto grau de
malignidade. A incidéncia de metastase para nodulos linfati
cos varia de acordo com a graduacgao de malignidade da lesao

primaria. E de 25% para os de baixa malignidade, aumentando
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para 50% nos de média, chegando aos 80% de metastases gan-
glionares para os de alto grau de malignidade (Morson, Daw-

son; 1972).

4 - Estagios de Invasdo dos Adenocarcinomas do Intestino Grosso

Em 193, Dukes chamou a atengao , dizendo que o grau de
penetragao do tumor atraves da parede colonica e o envolvi-
mento dos ganglios linfaticos regionais sdo variaveis impor-
tantes no prognostico. E propos um sistema de classificacao

baseado nessas premissas:

Estagio A (Dukes A) O tumor nao ultrapassa amuscularis pro
pria e ndo ha metastases em nédulos 1lin

faticos,

Estagio B (Dukes B) O crescimento do tumor ultrapassou a
muscularis propria e atingiu em conti-
nuidade os tecidos pericolicos ou pe-

riretais, mas nao ha metastases nos no-

dulos linfaticos regionais.

Estagio C (Dukes C) - Os ndodulos linfaticos estao tambem atin

gidos (Morson e Dawson, 1972).

Em 1948, Kirklin propos uma separagao entre
0s tumores que atingem a muscularis propria mas nao a ultra-
passam e aqueles que atingem a mesma e ultrapassam-na. Cha-

mou a primeira de Bl e a outra de B2. Em 1954, Astler e Col-
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ler sugeriram a divisdao do Estagio C, de Dukes, em dois gru-
pos: Cl, envolvimento dos ganglios linfaticos regionais,mais
o envolvimento da muscular propria, sem ultrapassa-la; em
C2, o envolvimento de nodulos linfaticos regionais e a ultra-
passagem da muscularis propria. Em 1968, Turnbull acrescen-
tou o Estagio D para incluir os casos em que havia invasao de
orgaos adjacentes e metastases ao figado, pulmao e 0SS0S

(Apud Hoth e Petrucci, 1976).

5 — Multiplicidade de Lesoes Neoplasicas

0 colon que apresenta uma lesao carcinomato-
sa € mais propenso a apresentar uma segunda lesdo, concomi-
tante ou tardiamente. Denomina-se tumor sincronico ao que se
apresenta ao mesmo tempo, e metacronico quando a excisao cu-
rativa da lesdo & agompanhada pelo aparecimento de outro su-
posto carcinoma primario. Numa sc¢rie colocada por Haubrich e
Berk (1976), em 20.000 casos de cancer do colon, lesoes mul-

tiplas foram encontradas em cerca de 3,7% dos casos.

A incidéncia de tumores sincronicos emais al-
ta em pacientes com polipose familiar e retocolite ulcerati-

va (Morson e Dawson, 1972).

Em 1974, Ekelund ¢ Pihl publicaram uma serie
de 960 casos de carcinomas coloretais, encontrando 62 pacien

tes com carcinomas primarios maltiplos. Em seguimento, em 10
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anos, encontraram 4,6% de tumores sincronicos e 2,3% de tumo-
res metacronicos. Nessa série ndo foram incluidos pacientes
com polipose familiar e retocolite ulcerativa. A distribui-
¢ao de carcinoma sincronico na série foi idéntica a dos car-

cinomas em geral.

Existe uma alta incidéncia de associagcao de
carcinomas com tumores benignos do célon. Para Heald, Chir e
Bussey (1975), 75% dos colons com carcinomas apresentaram,

concomitantemente, adenoma tubular ou adenoma viloso.

Na serie de Ekelund e Pihl (1974), dos pacien
tes que apresentavam carcinomas sincronicos, 54,6% mostra-

vam, concomitantemente, adenoma tubular ou viloso.

Nos pacientes com miltiplos carcinomas colore
tais, geralmente 1/3 apresentaram lesio metacronica (Bockus,

1976).

Para Heald, Chir ¢ Bussey (1975), além do ris-
co de 3,5% do paciente, ao ser diagnosticado portador de car
cinoma retocoldmico, apresentar outro carcinoma sincronico,
havera outros de 3,5% de chances de exibir, no futuro,tm1ca£

cinoma metacromico.

Na serie de Ekelund e Pihl (1974), o tempo mé-
dio do aparecimento do carcinoma metacromico foi de oito

anos.

Morson e Dawson (1972) descreveram que 3,5%
dos pacientes com cincer do c6lon e reto desenvolveram um se
gundo tumor no intestino grosso residual, em média oito anos

apos a primeira cirurgia.
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A associacao de adenomas com o tumor primiti-
Vo aumenta o risco do paciente de desenvolver um tumor meta-
cromico em scu intestino grosso. A coexistencia de adenoma em
paciente com adenocarcinoma aumentaria em dobro o risco do
mesmo desenvolver um carcinoma metacromico (Ekelund e Pihl,

1974).

Copeland, Jones e Miller, em 1969, encontra-
ram que 12,4% de seus pacientes que apresentavam, concomitan
temente com a primeira cirurgia por adenocarcinoma coloretal
a presenga de maltiplos polipos, o desenvolvimento de carci-

noma metacromico.

37,5% dos pacientes, por ocasiao do diag-
nostico da lesao metacromica, apresentavam um ou mais adeno-

mas (Ekelund e Pihl, 1974).

6 - Manifestagoes Clinicas

A sintomatologia dos tumores do intestino gros
so depende fundamentalmente do crescimento dos mesmos ou de
suas complicagoes, como:

a) Disturbio funcional - diarréia, constipacgdo, mucorréia;
b) Ulceragoes - evidenciadas por sangramento;

¢) Obstrugoes - manifestadas por obstipacgao, distensao abdo-

minal, borborigmos e co6licas;

d) Necrose - que produz uma reagao inflamatoria, produzindo

febre e mal-estar;
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e) Envolvimento da serosa e periténeo - com dor abdominal lo

calizada;

f) Deterioragao do estado geral - anorexia, perda de peso,
astemia e caquexia (Hau-

brich e Berk, 1976).

Somente 2,5% dos pacientes portadores de ade-
nocarcinoma de colon e reto sdo diagnosticados em periodo as
sintomatico. A maioria chega ao tratamento com mais de quatro

meses de sintomatologia.

A responsabilidade de atraso no tratamento por
mais de seis meses de sintomatologia & atribuida, segundo
Haubrich e Berk (1976), em 23% ao paciente, mas em 28% ao mé

dico.

Em estudo realizado por Falterman et alii
(1974), somente 17% dos pacientes apresentavam sintomas a me
nos de um mes e 45% tinham permanecido sintomaticos por pe-

riodo de um a seis meses.

A variagao da patologia e fisiologia do intes-
tino serve como modificador das expressoes clinicas do can-

cer do intestino grosso.

Nos tumores do colon direito, os fatores im-
portantes que modificam e influenciam os sinais e sintomas

540:

a) o fluxo fecal de material 1iquido;
b) o maior calibre e distensibilidade da regiao;

c) a tendencia dos tumores de ocuparem somente uma parte da
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circunferéncia do célon.

Obstrucoes sdo infreqiientes, com excecdo dos
tumores que obstruem a valvula Ileo cecal. 0 mais  provavel
€ que um tumor do cGlondireito se apresente sob a forma de

dor abdominal, anemia ou uma massa abdominal palpavel.

No colon esquerdo,o conteido fecal & semiso-

lido e o calibre do lumem € menor do que o direito.

As obstrugoes sao mais freqiientes, principal-

mente se um carcinoma e de forma anular ou esquirroso.

Estudos realizados no intestino em presenga
de carcinomas revelam que a progressiva estenose do lumem &
associada com uma hipertrofia muscular proximal a esta este-
nose. Ha uma marcada hipertrofia da camada muscular circular
e da ténia longitudinal, principalmente na porcao superior
ao tumor. Tals hipertrofias representam um mecanismo de com-
pensacao do intestino para preservar a sua fungao na presen-
¢a de obstrugdes parciais. O calibre maior da ampola retal
torna a obstrugao menos comum neste segmento do que no co6-

lon esquerdo.

As manifestagOes clinicas sdo devidas, primei
ramente,d massa e a invasdo do tumor. E freqiliente o sangra-
mento, bem como alteracao no habito intestinal e mudancas no
calibre das fezes. Uma lesdo baixa pode produzir uma sensa-
cao de evacuagao incompleta,e o envolvimento dosmdsculos dos

esfincteres produz tencsmo (Wooley, 1976).
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6.1 - Dor abdominal e alteragdao no habito intestinal

"Dor abdominal e alteragao do habito
intestinal sao as manifestacdes mais fre-
qlientes dos tumores do intestino grosso.
A descrigao de dor € mais comum como do-
lorimento, compressao, ou colicas. Fmais
associado com a doenga do colon esquerdo
e direito c menos freqiliente com o carci-
noma retal' (Woolley, 1976. p.374).

Falterman et alii (1974) encontraram em sua

serie que 65% dos pacientes apresentavam dor abdominal.

A dor abdominal foi descrita em 89% dos pa-
cientes com neoplasia de colon direito, 82% com neoplasias

do colon esquerdo, e 65% das do reto (Haubrich e Berk, 1976).

O envolvimento peritoneal por um tumor de co-
lon direito pode mimetizar apendicite ou colecistite. Dor ab-
dominal vaga pode ser um achado do carcinoma retal, mas em
geral a dor e de aparecimento tardio e implica geralmente em
envolvimento local por fixagao da massa ou infiltracao de

troncos nervosos (Woolley, 1976).

6.2 - Mudangas no habito intestinal

Incluem constipacgao, diarréia e alternanciade
diarréia e constipagao. A alteragao no habito intestinal &
mais comum com tumores do lado esquerdo ou retais. Estatis-
ticas de Haubrich e Berk (1976) apresentam 54% no co6lon di-
reito, 69% no colon esquerdo e 71% no reto. Faltermanet alii

(1974) encontraram esse achado em 58% dos pacientes.

No reto ha um aumento da freqgliencia de eva-

cuagoes e uma manifestagao um tanto caracteristica € a ur-
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gencia de evacuar pela manha, denominada diarrédia matinal.

A mucosa pode produzir, por irritagao, uma grande quantida-

de de muco (Woolley, 1976).

6.3 - Detecgao de massas

O cancer do intestino grosso pode ser detec-
tado como uma massa retal au nmsa abdominal por ocasifo do exame fi-
sico. Uma massa abdominal e freqlientemente associada com tu-
mor de colon direito. Massas palpaveis sdo presentes em 40 a
80% dos tumores do colon ascendente e cecum, mas somente cer
ca de 30% a 45% nas lesées do colon descendente (Woolley,

1976) .

Falterman et alii (1974), encontraram massa

abdominal em 43% dos pacientes de sua série.

Para Haubrich e Berk (1976), 60% dos pacien-
tes apresentavam massa abdominal quando a neoplasia era de
colon direito, e apenas 29% quando a doenga estava localiza-

da em célon esquerdo.

6.4 - Anemia e sangramento

"Hemorroidas nunca devem ser consi-
deradas como causa de sangramento retal
antes da investigacao meticulosa e exclu
sao de outras causas'" (Spiro, 1977.p.863)

"Estatisticas da ocorrencia de mele-
na e sangramento dos canceres coloretais
variam de 66 a 80%. Como regra geral, a
presenca de sangue na superficie das fe-
zes € associada com lesdo do lado esquer
do, enquanto que lesOes ulceradas do in-
testino grosso proximal apresentam-se
com sangue escuro misturado com as fezes,
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ou como sangramento oculto" (Woolley,
1976 p.375)-

Falterman et alii (1974), em sua analise de
2.313 casos de carcinoma do cdolon e reto, encontraram que

1.189 (51%) apresentavam sangramento.

A incidencia de sangramento depende da loca-
lizagao do tumor. E mais encontrada no cancer retal com uma
incidencia de 65 a 88%. Nessa porcentagem estdo incluidas as
lesoes da jungao retosigmoideana. Lesdes do lado esquerdo e
acima do sigmoide mostram sangramento em 35-55% dos casos. As
lesoes do colon direito apresentam uma menor incidéncia de
sangramento perceptivel, variando de 8 a 309% dos casos (Wo-

elley, 1976}.

Haubrich e Berk (1976) descrevem que 30% das
neoplasias do colon direito sangram, elevando-se para 49% as
de colon esquerdo. As ncoplasias de reto apresentam os maio-

res valores, chegando aos 80% de sangramento.

Anemia ¢ menos comum que sangramento, com uma
ocorréencia média de 4 a 22%, ¢ mais associada com lesdes do
lado direito do que as do c6lon descendente e co6lon distal

(Woolley, 1976).

Jones, Sleisenger (1973) referem anemia emnm

65% dos pacientes com tumor do ceco e colon ascendente.

Falterman et alii (1974) encontraram em sua

série 34% dos pacientes apresentando anemia.

Haubrich e Berk (1976) referem anemia em 24%

de todos os pacientes estudados.
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6.5 - Perda de peso

A perda de mais de Skg foi descrita em 509% de
pacientes com tumor do colon direito, e 35% dos pacientes com
lesao no colon esquerdo, ficando em 7% das neoplasias que

atinjam o reto (Haubrich e Berk, 1976).

7 — Exame Fisico

7.1 - Exame fisico do abdomen

O exame fisico do abdOmen em pacientes com neo-
plasia do intestino grosso podera revelar a presenca de mas-
sa abdominal, a presenga ou nao de uma hepatomegalia por me-
tastases. As manifestagdOes ao exame fisico abdominal depen-

dem muito do tempo de evolucao da lesao.

McSwain et alii, em 1962, em estudo realiza-
do em 420 pacientes, evidenciaram que os tumores do ceco
apresentam ao exame fisico massa abdominal em maior numero
do que os tumores do restante do intestino grosso. Em 61 car-
cinomas cecais a presencga de massa palpavel foi de 80%, en-
quanto que nas outras 359 lesoes, do restante do colon, ape-

nas 32% apresentavam massa abdominal.

Haubrich e Berk (1976) referem que o achado
de 69% dos tumores do colon direito apresentam massa abdomi-

nal, em contraste com 29% das lesoes do c6lon esquerdo.
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7.2 — Exame digital do reto

"Exame rectal revela 509 dos canceres
no intestino grosso" (Spiro, 1977, p.863).

Segundo Haubrich ¢ Berk (1976), o exame digi-
tal bem realizado pode alcancgar lesdes até 12cm. O exame di-
gital nao so nos dard a presenga da lesdo,mas também infor-
magoes acerca do tamanho e sua fixagcdo as estruturas vizi-
nhas. Metastases para o peritonco por extensao direta pode

ser sentida, (sinal de Blumer) (Jones e Sleisenger, 1973).

Na série publicada por Falterman et alii, em
1974, 40% dos pacientes com tumores retocolonicos foram de-

tectados por exame digital.



CAPTTULO D

DIAGNOSTICO DO ADENOCARCINOMA DO INTESTINO GROSSO

I - Introdugao

Nesse capitulo sido revisados os métodos impor-
tantes no diagnostico dos adenocarcinomas do intestino gros-

so, incluindo as lesoOes precursoras dos mesmos.

2 - Consideragoes Gerats

O esforgo medico no diagndstico precoce do cin
cer retocolonico & na detecgdo da neoplasia ainda limitada ao
orgao ou tecido de origem, isto ¢, localizada, no momento do

diagnostico e tratamento.

Ha amplas evidéncias deqe para as formas indi-
viduais de cancer,os pacientes com cancer localizado tem um
prognostico melhor do que os pacientes com cincer que ja te-
nha 1ido alem dos o6rgaos de origem (Cutler, Myers, White,

1976).

No programa do Instituto Nacional do Cancer
dos USA, de 1965 a 1969, 41% dos pacientes de Ca de c6lon fo-
ram diagnosticados em estagio localizado e 46% dos pacientes

com Ca de reto. A sobrevida dos pacientes em 5 anos com lesdo
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localizada no reto foi de 67%, comparados aos 3% dos pacien-
tes com lesao a distancia. Dos pacientes com lesio localiza-
da no colon, a sobrevida apés 5 anos de diagnostico e trata-
mento  foi de 73%,comparados aos 7% dos que apresentavam le-

sao a distancia (Cutler, Myers, White, 1976).

O desenvolvimento de melhores métodos de tria-
gem e técnicas diagndsticas podera aumentar as proporcoes de

pacientes diagnosticados em estdgios controliveis.

3 - Triagem

Os programas de triagem do Cancer Coloretal
tem tres propositos:
a - prevenir a doenca em populagoes expostas
a altas taxas de um carcinogenio conhecido;
b - melhorar os resultados do tratamento pelo
diagnostico precoce da doenga;
¢ - reduzir o risco em grupos suscetiveis.
O teste de triagem tende a dividir a popula-
¢ao em dois grupos:
a - Um grupo que contém a maioria, se nao to-
dos, os individuos que podem adquirir a
doencga;
b - Outro grupo que inclui a maioria, se ndo
todos, os individuos improvaveis de ter a

doenca.

A habilidade do teste de triagem de agregar os

grupos testados e chamado tecnicamente de sensitividade e es-
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pecificidade. Se 100% dos individuos com doenga sdo conside-
rados positivos na triagem, o teste ¢ dito de sensitividade
100%. E se 100% dos individuos nao doentes forem dados como

negativos o teste tem uma especificidade de 1009,

Todos os testes que apresentam uma sensitivi-
dade de ordem de 70 a 80% sdao geralmente aceitos. A especi-

ficidade deve ser bem mais alta (Henderson, 1976).

4 - Pesquisa de Sangue Oculto

"A maioria das neoplasias do célon
sangram. A pesquisa de Sangue Oculto nas
fezes, realizada em uma amostra ,estando
O paciente em dieta comum, €de pouco va-
lor devido a presenca de muitos falsos
positivos e falsos negativos" (Winawer,
Melamed, Sherlock, 1976. p.575).

Dos testes quimicos utilizados, o guaiaco tem
pouco valor devido ao mau controle de qualidade da solugao e
da deterioragdao do reagente. O Hematest (ortotolidine) tem
mostrado grande variabilidade. O teste da Benzidina é muito
sensivel, apresentando reacdes falso - positivas em grande nu-
mero,o que torna a sua especificidade muito baixa para o uso

(Winawer, Melamed, Sherlock, 1976).

O teste de guaiaco modificado (Hemocult), uti
lizando papel especial de filtro para eletroforese, impreg-
nado com guaiaco, tem-se mostrado um teste de valia na tria-
gem de lesoes sangrantes do trato gastrointestinal. E prepa-
rado comercialmente com guaiaco de boa qualidade e,desde que

ele nao esteja em solugdao, permanece estavel indefinidamente

(Greegor, 1967).
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O Hemocult tem 1/4 da sensibilidade do teste
padrao do guaiaco e resulta em menor numero de falsos pési-
tivos. [ um cxcelente teste de triagem para lesoces de colon,

desde que usado convenientemente (Morris et alii, 1976).

Dois slides sao prcparados pelo paciente em
casa, de diferentes partes das fezes, cada dia, por 3 dias,
dando um total de 6 slides. O paciente permancce emdieta sem

carne e alto em residuos (Greegor, 1967).

Estudos realizados com Cromo marcado por
Stroehlein et alii (1976) demonstraram que os pacientes sem
restrig¢oes dietéticas apresentam uma reacao falso - positiva
com o Hemocult na ordem de 7,4%, com uma perda sangiiinea no
trato gastrointestinal na ordem de 0 a 2ml/dia, o que € con-
siderado normal. A reagao sc torna positiva em 61% dos pa-
cientes com perda sangtinea entre 10-19,9ml/dia e atinge uma
percentagem de positividade da ordem dos 96%, quando a perda

exceder aos 40ml/dia.

Morris et alii (1976) fizeram um estudo com-
parativo entre o teste do guaiaco padrao, o Hematest (orto-
lidine) e o Hemocult. Os autores demonstraram que os pacien-
tes com perda de hemoglobina nas fezes entre 0 -2mg/g, o que
¢ considerado normal, apresentavam um teste de guaiaco com
72% de falsos positivos. O Hematest dava um perccntual de fal-
sos positivos em 76%, enquanto que o Hemocult apresentava ape-
nas 12% de falsos positivos. Em termos de sensibilidade, o
guaiaco e o Hematest detectam nos pacientes com perda maior

de Smg de hgb/g de fezes, cerca de 95% dos pacientes. O He-
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mocult ¢ menos sensivel detectando apenas 00% dos pacientes
com 5 a 20mg de hgh/g de fezes. Para que a sensibilidade do
Hemocult atinja aos 90%,a perda sangiifneca deve estar acima

de 20mg de hgb/g de fezes.

O Hemocult tem-se mostrado de valia na detec-
cao de cancer do c6lon em estagios precoces e apresenta pou-
cos falsos negativos e um grau cstimado de falsos positivos

da ordem de 1% (Winawer, Melamed, Sherlock, 1976).

Numa série de Greegor (1971), 5% dos pacientes
examinados apresentavam teste positivo, 1 paciente apresen-
tava cancer de colon, 2 diverticulos e 1 p6lipoe 1 nio apre-

sentou lesao detectavel.

Num estudo comparativo onde 103 médicos usa-
ram o teste do Hemocult, foram detectados 139 Ca de colon. E
somente 1 paciente com Carcinoma de Colon apresentava falso
negativo. Destes 139 casos, 85% foram localizados na parede
intestinal, o que contrasta com 41% dos carcinomas de co6lon
diagnosticados e descritos na literatura (Winawer, Melamed,

Sherlock, 1976).

"0 uso de dieta sem carne nao € um
elemento fundamental, mas o volume da die-
ta deve scr grande. O teste a ser empre-
gado deve ser o Hemocult. Muitos pacien-
tes com teste positivo tornam-sc¢ negati-
vos com o uso de dieta branda. 0O uso de
dieta sem carne aumenta a seguranca do
método" (Sherlock, Winawer, 1974. p.960).

As reagoes fracamente positivas devemser con-
sideradas, pois muitos polipos ou canceres dao esse tipo de
reagao. A utilidade de usar varios slides estano fato de que

muitos pacientes apresentam reagoes negativas em um dos sli-
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des e positivos em outros, as vezes da mesma amostra de fe-

zes (Winawer et alii, 1976).

As fezes que permanccem guardadas por dois
dias apresentam um aumento no numero de falsas reagoes posi-
tivas com o guaiaco e com o Hematest e uma diminuigao da po-

sitividade com o uso do Hemocult (Morris et alii, 1976).

5 = Antigeno Carcino-embrionico (CEA)

Em 1965, Gold e Freedmann relataram que os car-
cinomas de colon contém uma antigeno que nao esta presente na
mucosa do intestino da pessoa adulta, mas presente no endo-

derme primitivo (Apud Go, 1976).

0 antigeno foi inicialmente descrito como es-
pecifico para as doencas malignas do colon e reto e também
como componente do tecido embrionico do c6lon. Por essa razao
foi denominado Antigeno Carcino-embrionico (CEA). O nome é
incorreto ,pois estudos posteriores demonstrarama presenca do
antigeno em soro de pacientes normais, em tecido colonico nor-
mal, apesar de em quantidade muito reduzida, bem como presen-
te em grande numero de outros tumores do trato GI e em mui-

tas condigoes benignas (Holyoke, Cooper, 1976).

Situacgoes clinicas, como doenca inflamatoria do
intestino, doenga pulmonar cronica, pancreatite, tabagismo
cronico, doengas hepaticas, polipos colonicos, tumores do pul-

mao, bexiga, cabeca e pescogo, dos Orgaos genitais, mama e
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neuroblastoma tém sido associados com niveis elevados de CEA

(Martim et alii, 1976).

O CEA tem um valor limitado de sensitividade e
especificidade para o cancer. Os estudos iniciais,utilizando
casos de cancer avancados e com metdstases, apresentam ele-

vagao dos niveis em mais de 90% de seus pacientes.

As avaliagoes do teste, particularmente nos
casos de carcinoma do colon, tem demonstrado que os niveis
variam com o estagio da doenca. A incidéncia de "positivida-
de" & de 19-40% nos casos em que o tumor estd localizado na
parede e em niveis proximos de 100% nos casos com metistases

hepaticas.

Os tumores do lado esquerdo foram associados
com um titulo maior de CEA do que os tumores do lado direito,
enquanto que os tumores bem diferenciados tém taxas mais e-
levadas do que os tumores pouco diferenciados ou indiferen-

ciados (Martin et alii, 1976).

Esta estabelecido que o CEA € um teste melhor
para determinar a extensao da ncoplasia, particularmente pa-
= - . - - .
ra metastases do figado,do que para realizar diagnéstico pre-
coce. Um achado pré-operatdrio negativo niao exclui o diagnds-
tico de cancer, porém indica uma grande probabilidade de nio
haver metastases. Nos pacientes com cancer de cdlon, uma do-
sagem pré-operatoria baixa sugere,mas nao garanteum bom prog-

nostico.

Tem-se descrito retorno aos valores normais das

taxas de CEA apo0s ressecgao completa do tumor. Um valor ne-



81

gativo no pos-operatorio,no entanto, nio afasta completamen-
te a presenga de tumor residual, pois os valores dependem do

tamanho do tumor (Zamcheck, 1976).

Nos pacientes que apresentavam valores altos,
antes da cirurgia de ressecgao do tumor, a recorréncia se faz
em maior numero do que naqueles pacientes em que os valores

do CEA estavam baixos no pré-operatério (Holyoke, Cooper,1976).

Os pacientes que, ap0s a cirurgia, apresentam
elevagoes progressivas dos niveis de CEA, grande numero de-
les desenvolvem recorrencia do tumor. Os pacientes em que o
CEA permanece baixo por longo tempo indican um bom prognosti-
co. Porém, existe uma possibilidade em torno de 25% de desen-

volverem também recidiva (Zamcheck, 1976).

O aumento dos niveis de CEA pode preceder por

varios meses o achado clinico de recorréncia (Zamcheck ,1976;

Holyoke, Cooper, 1976).

Na recorrencia, ap0s cirurgias potencialmente
curativas, os niveis de CEA dependem do estagio da doenca. Os
niveis de CEA sao normais em doenga recidivante localizada, e
niveis elevados indicam metastases regionais ou a distancia

(Go, 1976).

"Um aumento de CEA maior de 25mg/ml e
altamente sugestivo de cancer metastati-
co, particularmente metastases hepaticas"
(Go, 1976. p.564).

Estudos indicam uma boa correlacao entre os
resultados da eficiencia da quimioterapia e a queda dos ni-

vels de CEA no soro desses pacientes. No entanto, as deter-
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minagoes seriadas do CEA devem ser vistas no contexto clini-
. - . - - -
co,pois no periodo terminal da doenga os niveis podem  cair

(Go, 1976).

6 - Radiologtia

Em muitos centros utiliza-se ora o estudo ba-
ritado convencional ora o c¢studo com duplo contraste dos co-

lons.

"O papel do enema com duplo contras-
te permanece em controvérsia. A contro-
vérsia persiste devido a inexisténcia de
estudos controlados para apreciar a dis-
criminagao do enema baritado e o duplo
contraste. Comparam-se atualmente resul-

tados diversos, obtidos por varios gru-
pos, os quais utlljzam técnicas radiolo-
gicas nem sempre identicas. As falhas de
tais comparacoes sao obvias, pois temos
que levar em conta as variacgoes de dis-
tribuigcao de doencgas, a selecao dos pa-
cientes, a qualidade do equipamento uti-
lizado e as condigoes de trabalho'" (Lau-
fer, 1976. 1.19).

Devido a alta incidéncia de polipos de cé6lon,
estes tém sido utilizados como termos de comparacao entre os

dois métodos (Seaman, 1971).

Em 24.783 exames com duplo contraste, Welin
(1967) demonstrou a presenga de lesoes polipoides em 12,55%.
Laufer (1976) encontrou 10% de polipos em seu estudo, sendo
que 1/4 dos pacientes apresentam polipos miltiplos. Deixou

de diagnosticar 5% dos polipos,todos menores de Smm.

O estudo radioldogico com duplo contraste re-
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vela 98% dos p6lipos maiores de lcm e 78% dos menores do que
um centimetro. Erros podem ocorrer no colon sigméide, prin-
cipalmente nos pacientes que apresentam, concomitantemente,

doenga diverticular (Williams et alii, 1974).

Provavelmente, 10% de falsos positivos ocorrem

nos diagnosticos radioldgicos de pélipos (Laufer, Smith, Mul-

Lens, 1976).

Os critérios radiolGgicos do potencial malig-
no das lesoes polipoides, segundo Welin (1967), sao os se-
guintes:

a = Em relagao ao crescimento: Se o polipo dobrar o tamanho
de 300 a 1.155 dias,a probabilidade de ser neoplasia en-
contra-se entre 19 a 22%. Se o tempo for menor de 300 dias,a

probabilidade de ser neoplasia aumenta para 35%;

b - Em relagao ao tamanho do polipo: Aprobabilidade estatis-
tica de uma lesao polipoide maior de 10mmser cincer é de

32%:

¢ — Em relagao ao entalhe da parede: O entalhe da parede

colonica no local da origem do polipo € um sinal de ma-
lignidade do polipo. Esse sinal s6 & valido para os pélipos
que apresentem base ampla. Nos polipos pediculados tal sinal

pode ser devido apenas a tragao sobre a parede;
d - Em relagao a superficie: A irregularidade da superficie
do polipo € um critério de malignidade;

e - Pediculo: A ausencia de pediculo. Se a area da base for

maior do que a altura em perfil do polipo.
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"Os critérios naose adaptam para po-
lipos menores de lcm,pois freqilientemente
¢ impossivel diferenciar entre adenoma
tubular, adenoma viloso ou carcinoma"
(Laufer, 1976. p.22).

"Em relagao ao cancer do colon cerca
de 18% dos carcinomas do retoe c6lon niao
sao diagnosticados pelo exame inicial ba-
ritado. A maioria das lesodes nao diagnos-
ticadas se deve a ma preparacao, 3 falha
tecnica e atengao inadequada para deta-
lhes do que pela invisibilidade da lesao"
(Miller, 1974. p.1.195).

Cerca de 17,5% dos carcinomas de sigmdide nao
foram diagnosticados pelo enema baritado. A maioria dessas
lesoes foram do tipo anular. E 20 a 25% dos carcinomas do ce-
co nao foram vistos ao exame baritado convencional. Aproxi-
madamente 25% dos carcinomas anulares demonstrados pelo du-
plo contraste nao tinham sido diagnosticados pelo enema bari-

tado realizado previamente (Laufer, 1976).

30% dos carcinomas estenosantes do colon, es-
tudados com duplo contraste , apresentavam lesodes polipoides
concomitantemente , muitas das quais apresentavam os mesmos

achados de malignidade a histologia (Welin, 1967).

Com o estudo baritado convencional, a maioria
das séries publicadas divulgam o achado de polipo entre 1 a
3% dos exames realizados. Apenas Fyguel descreveu o achado em
7,8% dos exames realizados com enema opaco,usando alta qui-
lovoltagem. Seus achados nao foram reproduzidos por outros

autores (Laufer, 1976).

O enema baritado convencional € capaz de reve-

lar de 77 a 86% dos po6lipos maiores de lcm,contra apenas 18 a
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27% dos menores de lcm (Williams et alii, 1974: Wolff et

alii, 1975).

16% dos casos estudados por Jensen et alix
(1973), em sua série de tumores retais, nao foram demonstra-

dos pelo enema baritado.

Laufer (1976) € de opiniao deque aalta percen-
tagem descrita em publicagoes, que chegam a dar indices de
34 a 70% de falha no diagnoéstico dos carcinomas retais se de-

ve,em parte, a pouca atengao dada pelos radiologistas d area.

7 - Retosigmoidoscopia

"A taxa de sobrevida usual em 5 anos
para os pacientes com carcinoma retosig-
moideano,descobertas em periodo sintoma-
tico,encontra-se em 50%. Enquanto que a
taxa de sobrevida em 5 anos para os pa-
cientes com carcinoma dessa regiao, diag-
nosticados assintomaticamente,chega aos
881" (Bolt, 1971. p.121).

"A Retosigmoidoscopia € um exame im-
portante em todos os pacientes com san-
gramento retal ou outros sintomas ou si-
nal sugestivo de doenga maligna do reto

ou do colon" (Jones e Sleisenger, 1973.
p.1.449).

Pela facilidade, baixo custo operacional e
relativa tolerabilidade, a retosigmoidoscopia temsido um mé-
todo largamente utilizado no diagnostico das lesodes que atin-
jam a sua area de alcance. Como boa parte dos carcinomas do
intestino grosso estao ao alcance desse instrumental, a sua

utilizagao tem sido extremamente difundida e bemaceita uni-
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versalmente.

Permitindo a retirada de fragmento tecidual
para estudos histopatologicos e citopatologicos, o seu po-
tencial de método diagnéstico avangou paraacomprovagdo defi

nitiva da lesao.

Devido a essas caracteristicas, tem sido pro-
pagada a sua utilizagao como método de detecgao nos indivi-
duos assintomaticos. Os defensores da idéia da realizacao de
retosigmoidoscopia de rotina advogam que 75% dos pélipos e
65% dos canceres do colone reto estao ao alcance do procedi-

mento.

Bolt (1971) publicou um trabalho dos achados
de lesoes em pacientes assintomaticos. Encontrou 9,6% de po-
lipos e 0,2% de carcinomas em seus procedimentos. E provavel
que para cada 10.000 procedimentos descobrir-se-a 20 casos

de adenocarcinomas.

Perfuracoes podem ocorrer de 0,002% a 0,07%

dos pacientes examinados (Bolt, 1971).

8 - Colonoscopia

8.1 - Consideragoes gerais

"A colonoscopia e o enema baritado nao
devem ser considerados como métodos com-
petitivos, mas sim de importancia mltua
como modalidades de investigagao'" (Shi-
nya., Welsft, 1976. p.402].



87

"A adocao da atitude de <considerar
desnecessaria a colonoscopia, se o exame
radiologico tiver revelado lesio, pode
ser nociva. Pois nao € raro encontrar-se
em tais casos, submetidos a colonoscopia,
uma ou mais lesoes que nao foram referi-
das no exame radiologico" (Job. 1977. p.
269).

A colonoscopia revolucionou os métodos diag-
nosticos e terapéuticos das doengas retocoldnicas, estenden-
do a observagao rotineira dos 25cm da area retosigmoideana
para a visualizacao integral de todo o colon, inclusiveo Tleo

terminal.

Os pacientes devem ser submetidos ao estudo
colonoscopico quando apresentarem sintomas sugestivos de doen-
¢a neoplasica, mesmo com enema baritado negativo. Também tém
indicacao os pacientes que apresentem clister opaco duvido-
so. Naqueles em que o enema detectou lesao, a endoscopia de-
ve confirmar o achado e retirar material para exame compro-
batorio e, também, para investigar a presenca de lesao sin-

cronica (Winawer et alii, 1976).

8.2 - Colonoscopia no diagnéstico e manejo das lesoes polipoides

Nem a imagem radiologica, nem a visao direta
oferecem um diagnostico de certeza sobre a natureza da lesao
polipdide. Apenas o estudo histologico e citologico revelam
um diagnostico de certeza.

A maioria dos forceps para biopsias, forneci-

dos pelas empresas produtoras de material endoscopico, per-
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mitem a realizacao de retiradas multiplas de exemplares para
estudo, mas apresentam limitacoes devido ao tamanho da amos-
tra fornecida. A maioria dos forceps fornece amostras de lmm

de tecido superficial (Overholt, 1975).

O valor da biopsia endoscopica no diagnéstico
das lesoes polipoides do cGlon € limitado, para amaioria dos
autores. Para Shinya, Wolff (1976), Overholt (1975), Winawer,
Melamed, Sherlock (1976), Williams (1974), isso se deve ao
fato dea amostra ser pouco satisfatoria para excluir a presen-

¢a de carcinoma.

Para Waye (1972), apesar do pequeno fragmento
de tecido, este tem sido extremamente Util em detectar a pre-
senca de lesoes carcinomatosas em polipos. O erro pode ser

diminuido pela obtengao de miltiplos fragmentos.

"Para diferenciar o adenoma tubular
de adenoma viloso,torna-se dificil com o
uso dos pequenos fragmentos. Mas nao ha-
veria problemas para o diagnostico de le-
sao vilosa quando essa estivesse presen-
te'" (Waye, 1972. p.1.015).

Riddel, Muto (1972) afirmam que nem todos os
carcinomas comprovados haviam sido demonstrados em biopsia

por forceps, previamente.

Até o advento da moderna colonoscopia, apenas
os polipos ao alcance do retosigmoidoscopio poderiam ser re-
movidos sem laparotomia. As cirurgias eram indicadas para o
caso de pacientes que apresentavam polipos maiores de lcm de
diametro ao estudo radioldgico. Pacientes com polipos meno-

res eram seguidos radiologicamente (Williams et alii, 1974).



89

Atualmente, quando as lesoes polipoides sao
descobertas pela radiologia ou pela colonoscopia, possivel a
remocao das mesmas pela polipectomia endoscopica,desde os en-

contrados no ceco até o reto.

A polipectomia permite,além do tratamento, a

elucidacao da natureza da lesao.

Na série de Williams et alii (1974), em 629
dos pacientes os polipos eram Unicos, enquanto que 23% apre-
sentavam dois polipos. A presenga de mais de dois polipos foi
encontrada em 17% dos pacientes. Em relagao ao tipo de poli-
po, 0s adenomas tubulares representam 62,78%, os vilosos6,79%,

e os hiperplasicos 17,15% (sem incluir os menores de 5mm).

Em relagao a localizagao das lesoes, 68% dos
adenomas tubulares se encontram em area rctosigmoidcana, en-
quanto que dos adenomas vilosos 90,5% estao nessa areca (Mon-

terl &t @dlii, 1976).

Das polipectomias rcalizadas nos adenomas tu-
bulares, 3,3% apresentavam-se com carcinoma invasivo. Dos ade-
nomas vilosos 12,5%, e dos adenomas vilotubulares 3,8% com
carcinoma invasivo. De todos os polipos com mais de 0,5cm de
diametro, a incidéncia de carcinoma ¢ de 6,5%. Na metade dos
polipos com lesoes carcinomatosas as lesoes nao haviam ul-

trapassado a muscularis mucosae (Wolff, Shinya, 1974).

Na série de Williams et alii (1974), 3,6% dos
polipos apresentavam carcinoma invasivo. E 6,8% apresentavam
lesao descrita por Muto como Pseudo-carcinomatose, isto €, a

presenca de tecido epitelial do tipo adenomatoso atraves da
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linha da muscularis mucosae.

8.3 - Colonoscopia no diagnéstico do carcinoma

O uUnico sinal seguro da presencade cancer é a
invasao da muscularis mucosae. O carcinoma in situ ouo intra-
mucosa apresentam alteragoes exclusivamente citologicas, sem
invasao atraves da muscularis mucosae. Nio & um cancer pro-
priamente dito, se nao uma fase pré-invasiva, sem invasao
linfatica ou metastase. O carcinoma invasor é o que atraves-
sa a muscularis mucosae. Carcinoma precoce tem sido utiliza-

do de diversas maneiras.

"0 cancer precoce do reto e cdélon &
0 carcinoma invasivo que nao se propagou
por continuidade direta além da submuco-
sa, indiferentemente da presenca ou au-
sencia de metastases linfaticas ou san-
gliineas" (Lopez, 1977. p.74).

Segundo Morson e Dawson (1972), representam

apenas 3,3% de todos os carcinomas de regiao.

O cancer precoce adota em geral a morfologia
de pequena lesao polipdoide localizada e em 42% dos casos,
apresentando inclusive pediculo. O Ca precoce do tipo ulce-
rado € mais raro. As pequenas lesdes de cancer ulcerado es-
capam,freqlientemente,ao diagnostico radioldgico, inclusive ao
duplo contraste. A endoscopia € o método mais valioso na de-

tecgao dos mesmos (Lopez, 1977).

Da série de 15 pacientes comcancer polipdide,
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descrita por Kobayashi, Kasugai (1973), 80% eramdo tipo pre-
coce. Desses casos o estudo radioldgico fez o diagndstico cor-
reto em 45%, a endoscopia em 42%, e se chegou aos 100% de
diagnostico,utilizando-se o estudo histoldgico pré-operato-

rio.

Nos carcinomas polipodides precoces, a freqiién-
cia com que se acha porgoes residuais de tumor benigno al-

canga 50% (Lopez, 1977).

O exame endoscopico revelou ser um método ex-
celente em revelar pequenas lesoes polipoides. Mas a endosco-
pia nao contribuiu pela visdo macroscopica para se estabele-

cer a natureza da lesao. A caracteristica neoplasica da le-

sao foi estabelecida quando se associou os trés métodos: a
radiologia, endoscopia e a histologia (Kobayashi, Kasugai,
1973) .

A aparencia endoscopica do carcinoma do co6lon
avangado € classica. Visualiza-se uma massa nodular, irregu-

lar e friavel invadindo o lumen.

A colonoscopia,nos casos de carcinoma, € rea-
lizada nao somente para confirmar o diagnostico radioldgico,
mas também para preparar o cirurgiao para o procedimento, pro-
curando estabelecer a presenga de uma segunda lesao primaria
(sincronica) ou uma lesao adicional do tipo polipo (Overholt,

1975).

E estimado que 4% dos pacientes apresentam ou-
tra lesao sincronica. Essa incidencia € mais alta em pa-

cientes com polipos e nos pacientes com retocolite-ulcerati-
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va (Morson e Dawson, 1972).

Na série de Copeland, Jones e Miller,
(1969), 3,8% dos pacientes apresentavam um carcinoma Sincro-
nico. A incidencia de lesao sincronica foi de 7,3% coma pre-

senga de um polipo, e de 14,6% se existiam maltiplos pdlipos.

Uma das grandes dificuldades encontradas pelo
estudo radiologico € no diagnostico diferencial entre diver-
ticulite e carcinoma. Na série de Sugarbaker et alii (1974),
de 18 pacientes em que o RX foi duvidoso entre diverticulite
e carcinoma, 7 eram carcinomas e 11 diverticulites. Em 14 pa-
cientes a colonoscopia realizou o diagndstico de certeza en-
contrando 4 canceres e 10 diverticulites. Em quatro pacientes
a colonoscopia nao pode ultrapassar a area. Desses ultimos

pacientes, 3 apresentavam carcinoma e 1,diverticulite.

Na avaliagao de recorréncias nos colons ope-
rados ,a colonoscopia tem mostrado ser um método superior a
avaliacao radioldgica dessas lesdes. No grupo de pacientes
descritos por Gabrielsson, Granqvist e Ohlsen (1976), os que
apresentavam RX suspeito de lesao neoplasica, houve acerto
em apenas 33,33%, enquanto que a endoscopia acertou em 87,5%

dos casos.

Em carcinomas menores de 2cm,a endoscopia tem
sido um método extremamente Util no diagnéstico dessas le-
soes. Penfold e Renney (1977) encontraram em um estudo en-
doscopico 67 carcinomas ,sendo que desses, 20,9% eram lesoes
menores de 2cm e nenhuma tinha sido identificada radiologi-

camente.
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8.4 - Colonoscopia no Diagnostico de

Doenga Inflamatoria Cronica Inespecifica

O enema baritado pode, as vezes, ndo estimar
a extensao total da doenga ou mesmo falhar na demonstragio da
pancolite ulcerativa moderada. Também anormalidades radiold-
gicas como estenoses devem ser clareadas com a endoscopia e
biopsia (Williams, 1974: Sugarbaker et alii, 1974; Overholt,

1.97'8) .

A colonoscopia e bidpsias maltiplas devem ser
realizadas nos casos de retocolite ulcerativa para estabele
cer a extensao total da doenga, pois mesmo areas considera-
das sem alteragoes endoscOpicas ou radioldgicas podem apre-

sentar lesdao histoldgica (Williams, 1974).

Tais procedimentos sao importantes na conduta
terapeutica e estabelecimento do prognéstico. Nos pacientes
com pancolite, incluidos no grupo de alto risco, as bidpsias
multiplas servem também para detectar as lesdoes pré-cancero-

sas (Morson, 1976).

9 - Histopatologia

9.1 - Histologia da Bidpsia do Adenocarcinoma

do Intestino Grosso

A realizagao de bidpsias nos tumores do intes-
. - . - . 3 - -
tino grosso, apos a suspeita clinica, radiologica ou endos-

copica, deve-se d necessidade do estabelecimento do diagnds-
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tico de certeza da lesao.

A identificagao histologica da lesao éuma pre
caugao altamente justificdvel contra possiveis erros clini-

COs.

O estabelecimento do tipo histoldgico, se be-
nigno ou maligno, carcinoma ou sarcoma, tumor primdrio ou
secundario, bem como a graduagao da malignidade,reveste-se de
importancia fundamental na elaboracido da conduta terapeuti-

ca.

Segundo Morson e Dawson (1972),0 diagndstico
de carcinoma nao deve ser estabelecido com certeza se nao
existir inequivocas evidéncias da invasao por células malig-

nas, alem da muscularis mucosae.

A bidopsia endoscOpica tem-se mostrado limita-
da em algumas circunstancias no diagndstico das lesdes com-
provadamente malignas. Mesmo quando realizadas com boa téc-
nica, nos casos em que ha uma importante reacao desmoplasica
do tumor, pode haver a retirada de tecido nao revelador da
lesao tumoral. Em outras situagoes existem dificuldades téc-
nicas na obtengao do material, principalmente nas lesdes es-
tenosantes e nos casos de grandes angulacoes do fibrocolonos
copio, em que o endoscopista encontra dificuldade de deslizar

a pinga pelo canal de biopsia do instrumento.

Bedine e Cocco (1972) apresentam uma positivi
dade histologica das biopsias endoscOpicas nos tumores do in

testino grosso em torno de 76,20%.

Bemvenuti et alii (1974) descrevem 19 pacien
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tes com cancer coloretal em que a analise histoldgica do ma-
terial obtido por biopsia endoscopica, realizada tanto atra-
ves do retosigmoidoscdpio convencional, como pela fibroendos
copia, revela uma positividade ou suspeicao diagndéstica em

84,21%.

9.2 - Histopatologia da Bidépsia na Doenga Inflamatdria

Cronica do Intestino

"0 diagnostico da doenga inflamato-
ria do intestino geralmente pode ser es-
tabelecido pela retosigmoidoscopia, ene-
ma baritado, e pela exclusao de uma cau-
sa infecciosa, pelo exame microbioldgi-
co" (Goodman, Kirsner, Riddell, 1977. p.
952,

Ha um nimero de situagbes clinicas nas quais

a biopsia do intestino grosso pode ser util:

o]
1

Na detecgao de anormalidades microscopicas na mucosa,
quando a endoscopia ou o enema baritado sao normais ou

de resultado duvidoso.
b - Na exclusao de outras formas de colites.

c - Na diferenciagao entre colite ulcerativa e Doenga de

Crohn.
d - Como Indice de acompanhamento do tratamento do paciente.

A colite ulcerativa classica € um processo in
flamatorio da mucosa,envolvendo o reto e, em continuidade, uma
extensao variavel do coélon, as vezes atingindo as porgoes

terminais do Ileo. A doenga de Crohn é uma enfermidade in-
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flamatoéria usualmente incluida dentro do grupo das lesOes cro

nicas granulomatosas (Whithead, 1973).

As diferengas microscopicas, segundo Morson e

Dawson (1972),da retocolite ulcerativa e da Doenga de Crohn

do intestino grosso estdo sumarizadas no Quadro A.

QUADRO A - Diferengas microscopicas da retocolite ulcerativa

e Doenga de Crohn do intestino grosso,

Morson e Dawson (1972)

segundo

COLITE ULCERATIVA

DOENCA DE CROHN

1. Inflamagao

2. Espessura da
submucosa

3. Vascularizagao

4. Edema

5. Hiperplasia
linfoide

6. Abscessos de
criptas

7. Secregao de muco

8. Metaplasia de
celulas de Paneth

9. Granuloma tipo

sarcoide
11. Fissuras
12. Lesoes anais

Mucosa e submucosa

Normal ou reduzida

Intensa

Pouco

Restrita a mucosa
e submucosa

Comuns
Intensamente dimi-
nuido

Comum
Ausente
Ausentes

Inflamagao inespe-
cifica

transmural

normal ou aumentada

Raramente intensa
Importante

Atinge mucosa, sub-
mucosa, serosa e

tecidos pericolicos
pequeno nimero
pouco diminuido
rara

presente em 60 a 70%
dos casos

muito comuns

Focos sarcoides fre

qientemente presen-
tes
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10 - Citopatologia

10.1 - Citologia do Adenocarcinoma do Intestino Grosso

O diagnostico citopatoldgico das lesdes malig
nas do colon e do reto nasceu com o método sistematico de
Raskin, na Universidade de Chicago (USA) em 1959. Este autor
aperfeigoou o método de lavagem meticulosa do intestino gros
so. Apds exaustivos enemas de limpeza, centrifugava-se o 1i-
quido de retorno, usando-se o material do sedimento como
fonte de material celular. Empregando esse método, Raskin e
Pleticka(1964), estudando 112 tumores do intestino grosso, ob
tiveram uma positividade em 77,68%. Dos 92 pacientes com le-
soes benignas,houve 0,7% de falsos positivos. Apesar do gran
de prestigio do autor,e nos resultados relativamente bem su-
cedidos, o metodo, entretanto, nunca alcangou grande popula-
ridade, fato alias reconhecido pelo proprio mentor (Raskin,

1971).

Prolla e Kirsner (1972) apontam como fatores

responsaveis pela pouca popularidade no uso do método:

1® - A necessidade de um grande numerc de enemas de limpeza
e de um grande volume no enema diagndstico. Esses aspec
tos contribuiam em muito para a pouca tolerabilidade dos

pacientes ao método;

29 - O volume do enema diagnostico sendo muito grande (em tor
no de dois litros) tornava a centrifugagao do material
muito demorada, exigindo a feitura de um grande numero

de laminas de microscopia (vinte em média);
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3¢ - O trabalho de triagem do vasto nimero de 1aminas era ex-
tremamente tedioso e demorado, consumindo viarias horas

a0 microscopio do citotécnico.

Inimeras variantes do método foram propostas,

tentando obviar essas dificuldades.

Thabet e Knoerschild (1960) usaram a filtra-
¢ao do liquido com membrana de pequenos poros em substitui-
¢ao a centrifugagdo. Empregando esta técnica, os autores con-
seguiram uma positividade de 58,70% dos procedimentos. Apre-
sentavam, no entanto, um alto indice de material insatisfatd

rio (20%).

Vacca et alii (1968) apresentaram seus resul-
tados com o uso dos fragmentos de muco, aprisionados apos £il

tragao em malha fina de aco.

Além disso, esses autores simplificaram em
muito o preparo dos pacientes,necessitando menos enemas de

limpeza.

Em um total de 20 tumores malignos do célon,
0s autores encontraram 80% de positividade. Diagnésticos de
falsa positividade foram efetuads em quatro oportunidades na s€

rie de 140 pacientes.

Spjut, Cook e Margolis (1963) usaram um molde
de silicone do cdlon esquerdo. Este molde era obtido por po-
limerizagao em vivo intracolonica do plastico. O material
era introduzido sob pressao via anal. Alguns minutos ou ho-
ras depois da introdugao do silicone, o paciente expelia 0

molde recoberto de muco e rico em células. O molde, fregqiien-
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temente, representava uma réplica, em baixo ou altorelevo,das
lesoes colonicas. Um acidente sério (perfuragio do co6lon) du

rante a introdugao do plastico, levou ao abandono da técnica.

As lesoes ao alcance do retosigmoidoscopio fo
ramobjetos de varios estudos mais ou menos semelhantes, usan
do a irrigagdo das lesdes com solugdes salinas como objetivo

de produzir exfoliagao celular.

Em 1951, Loeb e Scapier descreveram uma téc-
nica para obtengao de citologia exfoliativa. Utilizaram uma
bomba manual que esguichava solucdao salina na area suspeita
a retosigmoidoscopia e obtinham o material celular através de
uma bomba de aspiragao. Esse método foi largamente utilizado

por Bader e Papanicolaou (1952).

Ayre (1957) descreveu uma escova radiopaca que
lhe proporcionava a utilizagao em lesdes do colon  esquerdo
até a altura do dngulo esplénico, sob controle fluoroscopi-

CO.

Heidenreich (1961) obteve resultados positi-
vos em 38 de 40 neoplasias malignas do co6lon esquerdo utili-

zando a técnica de Ayre.

Galambos et alii (1956) estudaram um grande
numero de pacientes com retocolite ulcerativa cronica com o
método de citologia apos enemas de limpeza nos casos em que
havia suspeita da presenga de carcinoma. Além do alcance do
retosigmoidoscépio utilizaram o método da irrigagiao para ex-

foliagao celular nos casos das lesoes ao alcance do mesmo.
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Esses autores concluiram que a observagao por longo tempo de
pacientes com colite ulcerativa cronica por citologia exfo-
liativa parecia ser um método promissor no estudo dos proces

S0s malignos que atingissem esse grupo de pacientes.

Recentemente, Katz, Sherlock, Winawer (1972)
adaptaram um aparelho odontologico de emissio pulsatil de
jatos de agua sob alta pressio, com o qual descamam grande
quantidade de células sob a visdo direta. O instrumento per-
mite adaptacao tanto para o retosigmoidoscopio convencional
como para os fibrocolonoscopios. Utilizado o método com o re
tosigmoidoscopio,os autores alcangaram o diagndéstico em 75%

das lesoes do colon esquerdo e reto.

Na realidade a solugdao pratica para a citolo-
gia das lesoes além do alcance da retosigmoidoscopia foi pos

sivel com a fibrocolonoscopia.

Bemvenutti et alii (1974) relataram sua expe-
riencia com o uso da escova de nylon introduzida através da
fibrocolonoscopia ou pelo retosigmoidoscopio convencional. Em
23 casos de carcinoma colo-retal, a citologia foi positiva em
19 casos (82,7%). Quinze lesoes estavam ao alcance do retosig
moidoscopio, enquanto que oito tumores necessitaramd uso de
fibroconoloscopio para serem observadas. Dois resultados fal
so-negativos pela citologia ocorreram com o uso da fibrocolo

noscopia, bem como com o retosigmoidoscopio.

Bedine e Cocco, em 1972, realizaram um traba-
lho demonstrando que a citologia por escovado direto da lesio

alcangou o diagndstico em todas as lesGes malignas submeti-
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das ao procedimento.

Maguilnik, Bemvenutti e Prolla (1976) afirma-
vam que a colheita endoscépica do material citoldgico consti
tula-se num método extremamente seguro, facil e exato para o

diagnostico dos tumores colo-retais.

Cabré Fiol et alii (1976) apresentam uma posi
tividade da citologia por escovado direto da lesdo em 93,41%

dos casos.

Prolla e Kirsner (1972) utilizam a coloracao
com o método de Papanicolaou, e adotam como critérios de ma-

lignidade citologica o que segue:

- Mudancgas Nucleares:
Aumento nuclear e Anisonucleose
Anormalidade e aumento do conteiddo de cromatina
Pleomorfismo nuclear
Nucléolo aumentado ou anormal
Multinticleos associados com atipias nucleares
Figuras mit6ticas anormais

Mudancgas degenerativas

- Mudangas do Citoplasma:
Eosinofilia pronunciada
Inclusoes citoplasmaticas
"Canibalismo"

Granulos pigmentados

Vacuolizagao atipica

- Mudangas da célula como um todo:
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Mudanca no tamanho celular e na forma

- Mudangas nas interrelagoes entre as células:
Tendéncia a esfoliagdo como simples células isoladas.

Grupamentos irregulares com amontoado nuclear e perda dos
limites definidos celulares.

Padroes caracteristicos - rosetas, palicgadas.

10.2 - Citologia dos Adenomas

Células dos polipos benignos apresentam-se sob

dois tipos. Thabet e MacForlane (1962):

a - Tipo em agulha - O nlicleo € alongado, hi-

percromatico, variando entre 6,5 a 13 mi-

cras em comprimento, com um diametro transverso de 3 micras.
O nicleo € ocasionalmente vesicular mas sio usualmente sgli-

dos na aparéncia devido a condensagao de cromatinas.

b - Tipo em leque - E a forma menos freqiiente,
apresentando-se morfologicamente como cé-

lulas pequenas e sob a forma de leque. O citoplasma € palido.
0 nlicleo oval ou redondo tem localizagao basal e uma membrana

nuclear nitida.

0 que caracteriza as células dos polipos be-
nignos € a similaridade em tamanho de todos os niicleos. (Ro-

senberg e Giles, 1977).
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10.3 - Citologia na Retocolite Ulcerativa

Galambos et alii (1956) descreveram os acha-
dos citologicos na retocolite ulcerativa. As células coluna-
res do epité€lio reto coldnico podem se apresentar sob duas

formas:
a - Células grandes suaves

A diferenca mais pronunciada dessas células com as nor-
mais € no tamanho. Ha um pronunciado e generalizado aumento
do tamanho tanto do nicleo como do citoplasma. O diametro lon
gitudinal do nucleo € o dobro do normal. O citoplasma dessas
células esta finamente vacuolizado, podendo conter, as ve-
zes, grandes vaclolos. A membrana nuclear ¢ fina e fregiiente
mente enrugada. O nicleo € palido e ocasionalmente apresenta

pequenos grumos de cromatina.
b - Células grandes ativas

As células sao bastante aumentadas de tamanho simulando
células cancerosas. Nota-se as vezes, espessuras diferentes
e irregularidade da membrana nuclear. Ha uma variacao pronun
ciada do tamanho e forma, perda da polaridade e grumos irre-
gulares de cromatina com um ou mais nucléolos. Ha um aumento
importante do citoplasma. Torna-se dificil diferenciar as mes

mas das c€lulas malignas.

Em adigao a esses tipos caracteristicos de cé
lulas encontra-se também em alguns esfregacos cé€lulas alon-
gadas com nucleo grande e hipercromatico. Apresentam-se com
um padrao em paligada e um aumento na relacao nicleo-cito-

plasma.
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CAPTITULO E

CONTEXTO DA PESQUISA

Este trabalho tem como fundamento a necessida-
de de se proporcionar uma certeza diagndstica,tendendo ao ma-
ximo de acuidade, com o emprego de métodos subsidiarios, na

elucidagao das lesdes do intestino grosso.

Trata-se de uma investigacao em que sao associa
dos metodos de inferéncia (radiologia e endoscopia) e métodos

de confirmagao diagndostica (citologia e histologia).

Parece-nos relevante no diagnostico das lesoes

coloretais, questoes como:

- Os métodos de inferencia proporcionam uma boa
garantia diagnostica?

- A histologia associada a endoscopia propor-
ciona uma garantia absoluta de diagndstico?

- A citologia oferece condicoes de diagnostico
semelhante ao estudo histoldgico no grupo com

patologia maligna?
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- A associagao do método histolégico com o mé-
todo citoldgico contribui para o esclareci-

mento diagnostico dos pacientes?

Achamos conveniente estudar a associacio de me
todos de investigagao e diagnostico,visando proporcionar uma
maior certeza no estabelecimento da conduta terapeutica para

0s pacientes.

1 - HIPOTESES

Tentando obter respostas para as questoes for-
muladas, serao consideradas, na presente pesquisa, as seguin-

tes hipoteses de trabalho.

H1 - O grupo de pacientes,com diagnostico final de adenocar-
cinoma do intestino grosso, apresenta diferenca signifi-
cativa, nos resultados de sua investigacao, obtidos com a

radiologia em relacao a endoscopia.

HZ - O grupo de pacientes, com diagnostico final de adenocar-
cinoma do intestino grosso, apresenta diferenca estatis-
tica = significativa, nos resultados de sua Ith=
vestigagao, quando se acrescenta a endoscopia o estudo his

topatologico.

H3 - O grupo de pacientes, com diagnostico final de adenocar-
cinoma do intestino grosso, apresenta diferenca estatis-
tica significativa, nos resultados de sua investigacao
quando se acrescenta a endoscopia o estudo citopatologi-

co.



H4 -

H5 -

H6 -

H7 -

H8 -

H9 -

H10-
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O grupo de pacientes, com diagnostico final de adenocar-
cinoma do intestino grosso, apresentano resultado de sua
investigagao diferenca estatisticamente significativa com

o estudo histopatoldogico ou citoldgico.

O grupo de pacientes, com diagnostico final de adenocar-
cinoma do intestino grosso, quando a endoscopia sao as-
sociados os métodos histolédgico e/ou citoldgico, apresen
ta no resultado de sua investigagao diferenca estatisti-

camente significativa.

O grupo de pacientes, portadores de lesoes consideradas

benignas, apresenta diferenca estatisticaconsiderada Sii

nificativa, nos resultados de sua investigacdao com o es-
tudo radioldgico ou endoscopico.

O grupo de pacientes, portadores de lesoes consideradas
benignas, apresenta diferenca estatisticamente significa
tiva, nos resultados de sua investigacao quando se acres

centa ao estudo endoscopico a histopatologia.

O grupo de pacientes, portadores de lesoes consideradas
benignas, apresenta diferenca estatisticamente significa
tiva, nos resultados de sua investigacao quando se acres

centa ao estudo endoscopico a citopatologia.

O grupo de pacientes, portadores de 1lesoes consideradas
benignas, apresenta no resultado de sua investigagao, di
ferenga estatistica considerada significativa com o estu

do histopatolégico ou citopatologico.

O grupo de pacientes, portadores de lesoes consideradas

benignas, quando a endoscopia sao associados os métodos
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histologico e/ou citolégico, apresenta no resultado  de

sua investigacao diferenca estatisticamente significati-

va.
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2 - AMOSTRAGEM

O trabalho foi desenvolvido no periodo compre

endido entre julho de 1975 e setembro de 1977, nesta capital.

A Investigacao foi efetuada com 98 pacientes
atendidos em regime de internagao e/ou ambulatorio, em servi
Gos Universitarios - Hospital de Clinicas de Porto Alegre e
Fundagao Universitaria Riograndense de Gastroenterologia e,

em clinica privada do orientador da presente pesquisa.

A formagao do grupo de pacientes obedeceu ao
critério classificatério, tendo como condigao basica a indi-
cagao da realizagio do procedimento endoscopico (retosigmoi-
doscopia ou fibrocolonoscopia), por solicitacao de seus médi

Cos assistentes.

A série inclui os pacientes que realizaram pro
cedimentos referidos acima e que necessitaram, por critérios
do meédico examinador,da realizagio de bidpsias. Foram segui-
das as rotinas padronizadas dos servigos correspondentes, a-
crescendo-se a colheita de material para exame citopatologi-

co.

Em duas oportunidades, foi colhido apenas ma-
terial para exame citopatolégico por impossibilidade de reti

rar material histopatoléGgico.

Dos 98 pacientes incluidos no trabalho, 41
apresentaram comprovadamente, através do estudo histopatolo-
gico da peca cirurgica, neoplasia maligna do intestino gros-

so do tipo Adenocarcinoma, enquanto que 57 pacientes apresen
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taram dados clinicos, estudo citopatoldgico e histopatologico
€ no controle evolutivo até a realizacao do presente trabalho

lesoes coincidentes benignas.

A idade dos pacientes com Adenocarcinoma e com
lesoes benignas do intestino grosso estido demonstradas nos

graficos 0 e 1.

O sexo e cor dos pacientes com Adenocarcinoma
e com lesoes benignas do intestino grosso apresentam-se dis-

tribuidos conforme os Quadros 1 e 2.

Grafico 0

HISTOGRAMA DE FREQUENCIA ABSOLUTA DA IDADE DOS PACIENTES
COM ADENOCARCINOMA COLO-RETAL

n = 41
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Grafico 1
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Quadro 1

ADENOCARCINOMAS E LESOES BENIGNAS
NUMERO DE LESUES SEGUNDO O SEXO: (%)

SEXDO
HISTOLOGIA
Masculino Feminino
Ad y 18 23
enocarcinoma (43,90) (56,10)
Lesao 28 29
Benigna (49,12) (50,88)

Quadro 2

ADENOCARCINOMAS E LESOES BENIGNAS
NOMERO DE CASOS SEGUNDO A COR: (%)

_ C 0 R
HISTOLOGIA
Branca Mista
. 40 1
Adenocarcinoma (97,56) (2,44)
Les@o 56 !

Benigna (98,28) (1,72)




EES
3 - INSTRUMENTO E PROCEDIMENTO

Descreve-se a scguir a rotina de investigacdo
utilizada nos pacientes, e considerada relevante para o tra-

balho.

3.1 - Historia Clinica e Exame Fisico

Os dados mais importantes dentro da historia

clinica e exame fisico foram:

a - idade, sexo e cor;
b - sintomatologia;

¢ - detecgao da massa abdominal

3.2 - Estudo Radiologico

Dos pacientes que apresentaram diagnostico de
finitivo de lesao neoplasica do tipo adenocarcinoma do célon
ou reto: 29 apresentaram estudo contrastado do intestino gros
so - clister opaco - prévio a realizagao do procedimento en

doscopico.

Dos pacientes portadores de lesoces benignas e
submetidos a exame endoscopico 40 haviam sido submetidos a

exame radiologico prévio - clister opaco.

Todos os pacientes submetidos a exame radiolo



114

gico o fizeram com a técnica convencional de enema baritado.
A técnica de enema opaco com duplo contraste nio foi utiliza

da em nenhum dos pacientes.

3.3 - Estudo Endoscopico

Todos os pacientes desta pesquisa foram subme
tidos ao estudo endoscopico, ou pela retosigmoidoscopia ou
por fibrocolonoscopia, de acordo com a localizagao da lesao

a ser examinada.

As lesoes que se apresentaram ao alcance dos
25cm do retosigmoidoscopio convencional foramexaminadas com
esse aparelho. As lesoes de localizagao além do alcance do
retosigmoidoscopio foram examinadas com a utilizagao da fi-

brocolonoscopia.

O retosigmoidoscopio utilizadona investigacado
dos pacientes foi o de fabricagiao norte-americana, produzi-

do pela Welch-Aleen, apresentando um comprimento de 25cm.

O fibrocolonoscopio utilizado foi o de fabri-
cagao japonesa, produzido pela Olympus Co., da série CFL-B,,

apresentando como fonte de Luz Fria a de modelo CLE-3.
Na preparagao dos pacientes, seguiram-se as $15
tematicas dos servigos onde foram realizados os procedimentos

endoscopicos.
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3.4 - Histopatologia

O material para estudo histopatolégico foi ob
tido durante os procedimentos endoscopicos, tanto coma reto-
sigmoidoscopia, como com a fibrocolonoscopia. A pinga utili-
zada durante a retosigmoidoscopia foi a que acompanha o apa-
relho. A pinga para a realizacao das biopsias durante a fi-
brocolonoscopia € de fabricacio japonesa pela Olympus Co. de
modelo FB.SU. A pinga utilizada durante a retosigmoidoscopia

apresenta a potencialidade de retirada de fragmentos maiores.

O material obtido foi fixado em formalina a
10% e processado pela rotina dos laboratorios. Os pacientes
que realizaram procedimento no Hospital de Clinicas de Porto
Alegre tiveram seus exames histopatoldgicos analisados pe-
los médicos-patologistas docentes da Universidade Federal do
Rio Grande do Sul e pertencentes ao Servigco de Anatomia Pato
logica daquele hospital. Os pacientes submetidos a procedi-
mentos na Fundagao Universitaria Riograndense de Gastroente-
rologia tiveram suas bidpsias encaminhadas aos "PATOLOGISTAS
REUNIDOS". Da clinica privada, do Orientador dessa disserta-
¢do, o material histoldgico foi encaminhado ao INSTITUTO DE
PATOLOGIA. Os Patologistas Reunidos e o Instituto de Patolo-
gia sao laboratorios de Anatomia-PatolGgica de elevado padrio
cientifico e técnico, constituidosemn sua maioria por profis-
sionais, também docentes da Universidade Federal do Rio Gran

de do Sul.

O autor se valeu,como diagnostico definitivo
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das lesoes,dos laudos histopatologicos fornecidos pelos mé-

dicos patologistas. A

3.5 = Citopatologia

Apos a colheita do material para histopatolo-
gia, a lesao suspeita era escovada com o uso do instrumento
modelo BC.2T da Olympus Co., ou era feita a retirada de outros
fragmentos da lesao com o uso da pinga de bidpsia para a rea

lizagao da técnica de Zmprint.

Assim que a escova da citologia era retirada
do instrumento endoscopico para evitar o dessecamento do ma-
terial, imediatamente realizava-se a passagem do esfregago pa
ra laminas de vidros. Realizava-se um nimero nunca inferior a
seis esfregagos por lesao examinada. Quando utilizava-se a
técnica de imprint, o fragmento era atritado contra a lamina
de vidro em movimentos circulares com a utilizacido de um pa-
lito de madeira. Utilizava-se laminas em numero idéntico ao
de fragmentos retirados, sendo preparadas no minimo trés 13-

minas por lesao examinada.

As laminas de vidro contendo o material para
exame citopatologico eram imediatamente mergulhadas em alcool
a 95° para fixagao do material. A fixagao perdurava pelo me-
nos durante trinta minutos,e apos o material era corado se-
gundo o método de Papanicolaou, com modificacdes de Prolla e

Kirsner (1972).
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As etapas de coloracgao estao sumarizadas no

Quadro 3.

QUADRO 3

ETAPAS DE COLORAGCAO CITOLOGICA

COLORAGAO PELO PAPANICOLAOQU

- Diferenciador

e
HOWE 10 U &l
1

i
(g% ]
1

- Alcool 95° 10
- Klcool 95° 10
- Klcool 95° 10
Klcool 95° 10
- Klcool: Xilol
- Xilol durante
- Xilol durante
- Xilol durante

(RGN N T SN N NG S T S S
BRLANHOWLEOIO U &L
1

- Alcool a 80° durante 5 segundos

- Klcool a 70° por S segundos

- Klcool a 50° durante 5 segundos

- Hematoxilina de Harris por 2 minutos

- Retirada do excesso de corante com agua corrente
- Kgua destilada durante 5 segundos '

Alcool 50° durante 5 segundos

durante 2 minutos

- Klcool 70° durante 5 segundos

- Klcool 80° durante 5 segundos

- Alcool 95° durante 2 minutos

Orange G durante 2 minutos

- Klcool 95° durante 5 segundos

- Policromo E. A. 36, durante 4 minutos

mergulhadas
mergulhadas
mergulhadas
mergulhadas
durante 10 minutos
10 minutos

10 minutos

10 minutos

- Montagem com balsamo e laminulas
- Estufa a 150 graus centigrados durante 15 minutos.

O material obtido em pacientes que realizavam

o procedimento endoscopico no Hospital de Porto Alegre era

processado no Laboratorio de Citopatologia daquele Hospital.

O material colhido na Fundagao Universidade Riograndense de

Gastroenterologia e no servigo privado do Orientador da pre-

sente dissertacao foi processado no Centro Especializado de

Citologia, sob a diregao do referido Orientador.
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Em ambas as situagoes,o material citologico foi
examinado por nos, e supervisionado pelo Orientador do pre-
sente trabalho, a quem coube a responsabilidade da emissao do

laudo citopatologico definitivo.

Os resultados dos nossos exames citopatologi-

cos foram expressos da seguinte maneira:

- Positivo para Células Malignas do tipo Adenocarcinoma
- Negativo para Células Malignas

- Material Insatisfatorio



CAPITULO F

RESULTADOS

1 - Descrigao de dados isolados

1.1 - Lesoes malignas

Descreve-se a seguir os resultados obtidos na
investigagao de 41 pacientes com neoplasia maligna do intes-

tino grosso do tipo adenocarcinoma.

1.2 = Localizagao

Dos 41 pacientes com adenocarcinoma do colon
e reto, 14 estavam localizados na jun¢ao retosigmoideana. As
localizacoes dos adenocarcinomas ao longo do intestino gros-

so estao expostos no Grafico 2.
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1.2 - Manifestagoes Clinicas

Dentro das manifestagoes clinicas apresenta-
das pelos pacientes, a perda sangiiinea por via anal corres-
pondeuao achado mais freqiliente figurando com umpercentual de
78,05%. Essa manifestacao atingiu sua freqiiéencia maior nos

adenocarcinomas do reto.

As principais manifestagoes clinicas estdao de

monstradas no Grafico 3.

Grafico 3
% DE MANIPESTAQOES CLINICAS DOS PACIENTES
COM ADENOCARCINOMAS DO INTESTINO GROSSO

n = 41
Hipertermia 2,447
Massa Palpavel i 4,88%
Obstrugao Intestinal 1 9,76%

Emagrecimento

Dor

Mudanga do Habito
Intestinal

Perda Sangiinea 78,057




122

Nos Graficos 4, 5, 6, 7, estao expostos os a-
chados clinicos de acordo com a localizacio do tumor ao longo

do intestino grosso.
Grafico 4
% DE MANIFESTACOES CLINICAS DOS PACIENTES
COM ADENOCARCINOMAS DO COLON DIREITO

n =4

Obstrugao Intestinal 257
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Emagrecimento
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Grafico 6
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Grafico 7
% DE MANIFESTACOES CLINICAS DOS PACIENTES
COM ADENOCARCINOMAS COM LOCALTIZACAO NO RETO

n =12
Obstrugao Intestinal 8,31%
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1.3 - Métodos Subsididrios de Diagnostico

Salientamos que foram utilizados quatro méto-
dos subsidiarios para o diagnostico das lesdes malignas do

intestino grosso.

A endoscopia e a citologia foram empregadas
em todos os pacientes da presente série. O estudo histologi-
co, com excegao de dois casos, também foi método utilizado em

toda a série.

Ao estudo radiologico foram submetidos 29 pa-

cientes dos 41 que formam o presente trabalho.

No Quadro 4, estao os resultados da investiga

¢ao dos pacientes com os quatro métodos subsidiarios.
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Quadro 4

Resultados da Investigagao de 41 pacientes
com neoplasia maligna do intestino grosso.

(Adenocarcinomas)

RADIOLOGIA [ ENDOSCOPIA | CITOLOGIA HISTOLOGIA | N°® DE CASOS

+ + + 13
+ + + 10

- + + -+ 3

- - + + 1

+ 4 + + 2

+ + ~ = 3

S - = - 1

& + - + 1

+ + - + 1

+ + + - 3

+ i + - 1

+ + + S 2
Radiologia + = Diagnosticou neoplasia maligna
Radiologia - = Nao realizou diagnéstico, nem suspeitoude neo

plasia maligna
Radiologia + = Suspeitou de neoplasia maligna
Radiologia S = Nao foi realizado o procedimento
Endoscopia + = Diagnosticou neoplasia maligna
Endoscopia - = Nao realizou diagnostico, nem suspeitoude neo
plasia maligna

Endoscopia + = Suspeitou de neoplasia maligna
Histologia + = Diagnosticou neoplasia maligna
Histologia - = Nao realizou diagnéstico, nem suspeitouckvneg

plasia maligna
Histologia S = Nao foi realizado o procedimento
Citologia + = Positivo para células malignas

Citologia - = Negativo para células malignas
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1.3.1 - Estudo Radiologico

0 estudo radiologico através da técnica de ene

ma opaco foi empregado em 29 pacientes.

A Radiologia permitiu afirmar a existéncia de
neoplasia maligna do intestino grosso em 22 dos 29 pacientes.
Foi de resultado negativo para neoplasia maligna em 4 pacien
tes e suspeitou da existencia da lesdao maligna em 3 pacien-

tes -

Os resultados com o estudo radioldgico estio

sumarizados no Grafico 8.

Grafico 8
% DE ACERTO, SUSPEITA E ERRO DIAGNOSTICO COM O ESTUDO
RADIOLOGICO NOS ADENOCARCINOMAS DO INTESTINO GROSSO

n = 29

% dos casos

10,347

13,792

Acerto Suspeita Erro
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1.3.2 = Estudo Endosedpico

A fibrocolonoscopia ou a retosigmoidoscopia
convencional possibilitaram ¢ diagnostico da necoplasia malig
na em 38 pacientes, apresentando suspeita de lesaomaligna em

um e descrevendo a auséncia de malignidade em dois pacientes.

Os resultados com o estudo endoscopico estao

sumarizados no Grafico 9.

Grafico 9
% DE ACERTO, SUSPEITA E ERRO DIAGNOSTICO COM O ESTUDO
ENDOSCOPICO NOS ADENOCARCINOMAS DO INTESTINO GROSSO
n = 41

# de casos

92,687

4,887
2,447

Acerto Suspeita Erro
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.

1.3.3 - Estudo Histologico

O estudo histologico foi efetuado em 39 pacien
tes com adenocarcinoma do intestino grosso. Houve dois pa
cientes em que ¢ estudo histopatologico nao pode ser realiza
do devido a problemas técnicos na colheita domaterial. Em um
dos pacientes, em virtude das intensas angulacoes do fibroco
lonoscopio, ndo foi possivel a passagem da pinga de biopsia,
sendo no entanto permeavel a escova de colheita citologica.
No outro caso, durante o exame endoscopico com o retosigmoi-
doscopio, visualizou-se uma lesio nio alcangada pela pinga
de biopsia, mas ao alcance, ainda sob visao direta, da esco-

va de citologia.

A histopatologia afirmou o diagnostico de ade
nocarcinoma em 31 dos 39 pacientes, descrevendo auséncia de
lesao neoplasica em nove pacientes.

Os resultados com o estudo histologico sao a-

presentados no Grafico 10.
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Com o estudo histologico pode-se graduar os
adenocarcinomas do c6lon e reto, havendo uma preponderancia

dos Bem Diferenciados.

No Grafico 11, estd colocada em termos de
percentagem,a graduagao histologica encontrada no estudo da

pega dos adenocarcinomas do intestino grosso.

Grafico 11
% DA GRADUAGAO HISTOLOGICA DOS
ADENOCARCINOMAS COLO-RETAIS

n =41

Ar e 82,937

807 |
70Z L

607 1
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1.3.4 - Citopatologia

0 estudo citopatologico foi efetuado em todos
0s pacientes da presente série. O rendimento de positividade
com essa técnica atingiu a 35 pacientes, ficando seis pacien
tes com um diagnostico de falso negativo. Incluiu-se nos fal
SOs negativos um caso em que o material enviado para estudo
citologico foi insatisfatdorio. Neste caso, nao foram encon-
tradas células de mucosa coldnica ou retal para a efetivacgio

de um laudo de positividade ou negatividade.

No Grafico 12, estdao colocados em percentuais
0s resultados obtidos com o método citoldgico no diagndstico

do adenocarcinoma do intestino grosso.

Grafico 12
% DE POSITIVIDADE, NEGATIVIDADE E MATERIAL INSATISFATORIO NO
ESTUDO CITOLOGICO DOS ADENOCARCINOMAS DO INTESTINO GROSSO

n = 41

% de casos

12,197

2,447
rreTrY—
Positivo Negativo Insatisfatorio
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1.4 - Lesoes Benignas

Os pacientes com lesdo considerada benigna fo
ram estudados pelos mesmos métodos de investigagao. Dos 57
pacientes dentro dessa categoria, 40 apresentaram estudo ra-
diologico. 0 estudo endoscépico, histologicoe citolégico foi

efetuado em todos os pacientes.

Os resultados obtidos com a investigacao des-
ses pacientes submetidos a radiologia, endoscopia, histopa-

tologia e citopatologia estao expostos no Quadro 5.
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Quadro 5

Resultados da Investigacdo em 57 pacientes

com lesoes benignas do intestino grosso

RADIOLOGIA [ ENDOSCOPIA | CITOLOGIA HISTOLOGIA | N° DE CASOS

+ + - = 3
+ + - + 1
4 n & - 11
- = - - 17
+ - - - 5
' - il . )
S + - - 2
S - - - 15

Radiologia + = Falso diagnostico de neoplasia maligna

Radiologia + = Falso suspeito de neoplasia maligna

Radiologia - = Negativo para neoplasia maligna
Endoscopia + = Falso diagndstico de neoplasia maligna
Endoscopia + = Falso suspeito de neoplasia maligna
Endoscopia - = Negativo para neoplasia maligna

Histologia + = Falso suspeito de neoplasia maligna

I

Citologia = Negativo para células malignas
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1.4.1 - Estudo Radiolégico

Dos 40 pacientes com lesio benigna que foram
submetidos ao estudo radiologico por enema opaco, sete apre-
sentaram um diagnostico de neoplasia maligna e, em 16, houve

suspeita radiologica da existéncia de processo maligno.

Os resultados obtidos com o estudo radiologi-

co estao colocados em termos percentuais no Grafico 13.

Grafico 13
% DE ACERTO DE LESOES BENIGNAS, FALSO SUSPEITO E
FALSO DIAGNOSTICO DE MALIGNIDADE NO ESTUDO RADIOLOGICO
DE LESOES BENIGNAS DO INTESTINO GROSSO

n = 40

% de casos

42 ,50% 40,007

17,50%

Lesao Falso Falso
Benigna Suspeito  Diagnostico
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As principais patologias responsaveis pelo
diagnostico ou suspeita de malignidades nas lesoes benignas,
componentes do presente trabalho, sao: a doenga diverticular,
com o seu componente inflamatorio, os pacientes colectomiza-
dos no passado, as lesoOes polipoides, as retites ou colites
actinicase a doenga inflamatéria cronica inespecifica do in-

testino grosso.

As patologias responsaveis pelas suspeitas ra

diologicas de lesdao maligna estao demonstradas no Grafico 14,

Grafico 14
DISTRIBUICAO PERCENTUAL DAS LESOES BENIGNAS CAUSADORAS
DE FALSOS SUSPEITOS AO ESTUDO RADIOLOGICO
n =23

Doenga Inflamatoria
Cronica

Pos-Irradiacao 8,707

Lesoes Polipoides i 21,737

Colectomizados 30,437

Doenga Diverticular 34,797
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1.4.2 - Estudo Endoscopico

Do conjunto de 57 pacientes com lesio benigna
que realizaram o procedimento endoscopico, encontramos qua-
tro em que a endoscopia afirmou tratar-se de lesio maligna e
13 pacientes em que houve suspeita da existéncia de maligni-
dade. Em 40 pacientes, a endoscopia afirmou o diagnostico de
benignidade da lesao examinada. No Grafico 15, estao coloca-

dos os resultados do estudo endoscopico.

Grafico 15
% DE ACERTOS DE LESOES BENTGNAS, FALSO SUSPEITO
E FALSO DIAGNGSTICO DE MALIGNIDADE NO ESTUDO ENDOSCOPICO
DE LESOES BENTGNAS DO INTESTINO GROSSO

n =57

% de casos

70,177%

22,877

Lesao Falso
Benigna Suspeito Diagnostico
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As mesmas patologias responsaveis pelas duvi-
das na interpretacdao radioldgica opuseram dificuldades aos
endoscopistas, levando-os a realizar falsos diagnosticos e
suspeitas de malignidade. As lesoes responsaveis pelas sus-
peitas endoscopicas de lesdao maligna estdo colocadas de ma-

neira percentual no Grafico 16.

Grafico 16
DISTRIBUIgﬁO PERCENTUAL DAS LESOES BENIGNAS
CAUSADORAS DE FALSOS SUSPEITOS AQ ESTUDO ENDOSCOPICO

n =17

Doenga Inflamatoria

s 5,887
Cronica

Pos-Irradiagao 11.,72%

Lesoes Polipoides 23,537

Colectomizados 29,417

Doenga Diverticular 29,417
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1.4.3 - Estudo Histologico

Dos 57 pacientes que tiveram material obtido
por biopsia e analisados sob o ponto de vista histopatologi-
co, 56 apresentaram diagnostico de lesio benigna. Em um pa-
ciente houve suspeita a histologia de haver neoplasia malig-
na. Tratava-se de um paciente de 56 anos que apresentava di-
verticulite de sigmoide em que houve suspeita, tanto radio-
logica, endoscépica e histolégica de malignidade, ficando ape
nas a citologia com o diagnostico de negatividade para célu-
las malignas. O estudo da peca cirlrgica revelou diverticulo
se no sigmoide.

Dentro das lesoes benignas estudadas incluem-
se patologias ditas precursoras do adenocarcinoma do intesti

no grosso, bem como lesoes nao incriminadas como pré-neopla-

sicas.

No Quadro 6, estao colocadas as patologias be

nignas diagnosticadas em nossos pacientes.



Quadro
Diagnostico histopatoldgic

n =257
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6

o das lesocs benignas

HISTOLOGIA N°® CASOS %
ADENOMAS 20 35,09
I L. T2 7 12,28
RETITE ACTINICA 3 5,26
POLIPO HIPERPLASICO 6 16,53
POLIPO INFLAMATORIO 3 5,26
COLITESCRONICAS? 14 24,56
LIPOMA 1 1,75
FALSO SUSPEITO 1 1,75
NORMAL 2 3,51

'D.1.C.I. = Doeng

pecif

colit

2COLITES CRONICAS =

a Inflamatoria Cronica Ines-
ica. Inclui os casos de Reto-

e Ulcerativa e Doencgade Crohn

Incluem as demais patologias
com processo inflamatorio da
mucosa,nao classificadas nas

categorias acima
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Os adenomas contribuiram com 35,09% da nossa
casuistica de lesdes benignas. Dos 20 adenomas, 16 eram do
tipo adenoma tubular, trés do tipo adenoma viloso, e um do ti

po adenoma tubulo-viloso.

No Grafico 17, apresenta-se as freqiiéncias re
lativas da idade dos pacientes com adenomas do intestino gros

S0.

Grafico 17
HISTOGRAMA DE FREQUENCIA RELATIVA DA TDADE DOS PACIENTES
COM ADENOMAS DO INTESTINO GROSSO

n = 20
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A classificagao, conforme seu tipo histolégico
dos adenomas, esta demonstrada no Grafico 18, em termos de

percentuais.

Grafico 18

o

a

5 DE DISTRIBUICAO DOS TIPOS HISTOLOGICOS
DE ADENOMAS DO INTESTINO GROSSO

n = 20

7 de distribuigao

80,007

15,007

5,00%

Tubular Viloso Tubulo-viloso

1.5 - Estudo Citologico

Nos 57 pacientes com lesao considerada benig-
na, foi colhido material para estudo citopatologico. Em 53
oportunidades, perfazendo 92,98% dos casos, houve a possibi-
lidade de um adequado estudo celular com a emissao de um lau

do negativo para células malignas.
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Em quatro pacientes, 7,02% dos casos, o mate-

rial retirado nao continha elementos que possibilitassem uma

avaliagao celular,e foram considerados insatisfatorios para

estudo.
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2 - DESCRIGAO DE DADOS ASSOCIADOS
2.1~ ASSOCIAGOES DE METODOS NO DIAGNOSTICO DOS ADENOCARCINOMAS

DO INTESTINO GROSSO0

A) Rendimento Comparado entre o Estudo Radioldgico e Endosco-

pico

No Quadro 7,6 coloca-se em confronto os resulta-
dos do Estudo Radioldgico por enema opaco e o Estudo Endosco-
pico pela retosigmoidoscopia convencional ou fibrocolonosco-
pia. No total de 41 pacientes com adenocarcinoma do intestino
grosso, 29 realizaram os dois procedimentos, o que possibili-

tou estudo comparativo entre ambos.

Considerou-se, para efeitos da tabulacgdo, os ca-
sos de suspeita de neoplasia maligna, tanto ao exame radiolo-
gico como ao exame endoscopico, como positivos para o diagnds-
tico. Essa atitude baseia-se no aspecto pratico da clinica mé
dica, de que os achados suspeitos sao investigados de manei-

ra a comprovar ou afastar a neoplasia maligna.

Em 25 situagoes, ambos os estudos afirmaram a
existencia de neoplasia maligna. Em tres oportunidades a Ra-
diologia nao havia demonstrado lesao maligna, visualizada ao
exame endoscopico. Em um dos pacientes, ambos os exames nao le-

vantaram a possibilidade da existeéncia de neoplasia maligna.

Ly

»
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Quadro 7

REND IMENTO DOS EXAMES RADIOLOGICO E ENDOSCOPICO

NO DIAGNOSTICO DOS ADENOCARCINOMAS DO INTESTINO GROSSO

n =29 (%)
Radiologia
+ - TOTAL
Endoscopia
+ 25 3 28
(86,21) (10,34) (96,55)
_ 0 1 i
(0) ( 3,45) ( 3,45)
25 4 29
TOLAL (86,21) (13,79) jii
Radiologia Diagnosticou ou suspeitou neoplasia maligna

Radiologia

Endoscopia

Endoscopia

Nao realizou diagnostico nem suspeitou de

neoplasia maligna
Diagnosticou ou suspeitou neoplasia maligna

Nao realizou diagnéstico nem suspeitou de

neoplasia maligna
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B) Rendimento Comparado entre o Estudo Endoscdpico e o Histo-

logico

No Quadro 8, coloca-se em confronto os resulta-
dos do Estudo Endoscopico,utilizando a Retosigmoidoscopia ou
a Fibrocolonoscopia ¢ o Estudo Histopatolégico da Bidpsia rea

lizada,

No total de 41 pacientes com adenocarcinoma do
intestino grosso, 39 realizaram a endoscopia com retirada de

fragmento de tecido para estudo histopatologico.

Considerou-se, do mesmo modo anterior, para
efeitos de tabulagao,os casos de suspeita de neoplasia malig-

na ao estudo endoscopico, como positivos para o diagnostico.

Em 30 pacientes, ambos os estudos foram positi-
vos para a existencia de neoplasia maligna. Em 7 oportunida-
des a Endoscopia permitiu ao examinador fornecer o diagnosti-
co de lesao maligna, e ndo demonstrada ao estudo histologico
da bidpsia. Em uma ocasiao a Histologia firmou o diagnéstico
de adenocarcinoma que nao havia sido realizado ou suspeitado pe-
la endoscopia. Em 1 dos pacientes,ambos os estudos falharam

na demonstracao de neoplasia maligna.
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Quadro 8
RENDIMENTO DOS EXAMES ENDOSCOPICO E HISTOLOGICO

NO DIAGNOSTICO DOS ADENOCARCINOMAS DO INTESTINO GROSSO

n =39 (%)
Endoscopia
+ e TOTAL
Histologia
+ 30 ! 31
(764,92) (2,56) (79,48)
_ 7 1 8
(17,95) (2,56) (20,51)
— 37 2 39
tOTAL (94,87) (5 ;i1:2.)

Endoscopia + = Diagnosticou ou suspeitou de neoplasia malig-

na

Endoscopia - = Nao realizou diagnéstico nem suspeitou de neo-
plasia maligna
Histologia + = Diagnosticou ou suspeitou de neoplasia malig-

na

Histologia - = Nao diagnosticou nem suspeitou de neoplasia

maligna
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C) Rendimento Comparado entre o Estudo Endosedpico e o Cito-

patolégico

No Quadro 9,coloca-se em confronto os resulta-
dos do Estudo Endoscopico,utilizando a Retosigmoidoscopia ou
Fibrocolonoscopia e o Estudo Citopatoldgico do material reti-

rado durante o procedimento anterior.

Todos os 41 pacientes que compoem opresente tra
balho tiveram material celular para estudo citoldgico reti-

rado durante a endoscopia.

Continua-se considerando,para efeitos de tabu-
lagao,os casos de suspeita de neoplasia maligna ao estudo en-

doscOpico como positivos para o diagndstico.

Em 34 oportunidades,ambos os estudos alcanga-
ram a positividade para neoplasia maligna. Em 5 pacientes, a
endoscopia realizou o diagnostico nao confirmado pelo estudo
citologico. Um dos pacientes apresentou tanto o estudo endos-

copico como o estudo citolGgico falsamente negativo.
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Quadro 9

RENDIMENTO DOS EXAMES ENDOSCOPICO E CITOLGGICO

NO DIAGNOSTICO

DOS ADENOCARCINOMAS DO INTESTINO GROSSO

n =41 (%)
Endoscopia
+ - TOTAL
Citologia

+ 34 I 35
(82,93) (2,44) (85,37)

_ 5 1 6
(12,19) (2,44) (14,63)

549 2 41

TRl (9551520 (4,88) T

Endoscopia + =

Endoscopia - =

Citologia % =

Citologia - =

Diagnosticou ou suspeitou de neoplasia ma-
ligna

Nao realizou diagnéstico nem suspeitou de

neoplasia maligna

Positivo para celulas malignas tipo adeno-

carcinoma

Negativo para celulas malignas
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D) Rendimento Comparado entre 0 Estudo Histolégico e o Cito-

logico

No Quadro 10,sdo0 expostos os resultados compara
tivos do estudo histopatoldgico e do estudo citopatologico rea
lizados apos colheita do material durante o procedimento en-

doscopico.

Dos 41 pacientes constituintes desse trabalho,
39 obtiveram retirada concomitante de material para ambos os

estudos.

Em 29 pacientes, tanto a histologia comoa cito-
logia demonstraram a prescnga de adenocarcinoma no material.
Em quatro oportunidades a citologia afirmou a presenga de cé-
lulas malignas do tipo adenocarcinoma, nio demonstradas ao es-
tudo histoldogico. Em contrapartida, dois pacientes que apre-
sentavam diagnostico de adenocarcinoma ao cstudo histoldgico,
apresentavam citologia negativa. Houve quatro pacientes en que
ambos os exames falharam na demonstracao da existencia de ade

nocarcinoma.



Quadro

RENDIMENTO DOS EXAMES HISTOPATOLOGICO E CITOLOCICO

NO DIAGNOSTICO DOS ADENOCARCINOMAS DO INTESTINO GROSSO

10

n =239 (%)
Histologia
#: - TOTAL
Citologia
& 29 4 33
(74,35) (10,26) (84,61)
_ 2 4 )
{ 5139 (10,26) (15,39)
T 31 8 39
TOTAL (79,48) (20,52) —
Histologia + = Diagnosticou ou suspeitou de neoplasia ma-
ligna
Histologia - = Nao diagnosticou nem suspeitou de neoplasia
maligna
Citologia + = DPositivo para celulas malignas

Citologia - = Negativo para celulas malignas
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E) Rendimento Comparado entre o Estudo Endoscépico e a Asso-

citagao da Histologia e Citologia

No Quadro 11,coloca-se os resultados comparati
vos do estudo endoscopico pela retosigmoidoscopia ou fibroco-

lonoscopia, e a associagao da Histologia e Citologia.

Do total de pacientes com adenocarcinoma do intes
tino grosso, 39 permitiram a analise em conjunto dos treés pro

cedimentos.

Para efeitos dessa analise,consideramos como
positivo para neoplasia maligna na associa¢do do estudo his-
tologico e citoldgico, quando houve ao menos a positividade em

um dos métodos.

Em 34 ocasioes a endoscopia, bem como a Histo-
logia e/ou a Citologia forneceram diagnéstico de positividade
para lesao maligna. Em trés pacientes em que a endoscopia re-
velou malignidade, nem a histologia nem a citologia colhidas
durante o primeiro procedimento confirmaram o diagnostico. Em
uma oportunidade a endoscopia nao revelou a existéncia de ma
lignidade detectada pela histclogia e/ou citologia. Um
dos pacientes nao logrou diagndostico por nenhum dos métodos

empregados.
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Quadro 11

RENDIMENTO DOS EXAMES ENDOSCOPICO E A ASSOCIACAO DA

HISTOLOGIA E CITOLOGIA NO DTIAGNOSTICO DOS ADENOCARC INOMAS

DO INTESTINO GROSSO

nE 39 (%)
Endoscopia
Histologia * - ToTal
e/ou Citologia
& 34 I 55
(87,18) (2550 (89,74)
" 3 1 4
L 7.89) (2,56) (10,25)
—_— 5.7 2 39
HRTak (94,87) ('5/512)
Endoscopia * Diagnosticou ou suspeitou de neoplasiama-
ligna
Endoscopia = Nao diagnosticou nem suspeitou de neopla-
sia maligna
Histologia

¢/ou Citologia

Histologia
e/ou Citologia

Diagnosticou ou suspeitou de neoplasiama-

ligna

Nao diagnosticou ou suspeitou de neopla-

sia maligna
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2.2 - ASSOCIAQAO DE METODOS NO DIAGNOSTICO DAS LESOES

CONSIDERADAS BENIGNAS DO INTESTINO GROSSO

A) Rendimento Comparado entre o Estudo Radiologico e Endoseéo-
pico

No Quadro 12,coloca-se em confronto os resulta-
dos do Estudo Radiolégico, por enema opaco, e o estudo endos-

copico pela retosigmoidoscopia ou fibrocolonoscopia.

Dos 57 pacientes com lesGes consideradas benig
nas, 40 realizaram ambos os procedimentos para elucidagao diag

nostica.

Considerou-se, para efeito de anilise estatis-
tica, da mesma maneira como nos casos de lesdes malignas, os
resultados de suspeita de malignidade no grupo de positivo

para neoplasia maligna.

Em 17 pacientes,os dois métodos eram concordes
com a inexistencia de lesao maligna. Enm contrapartida, em 15
oportunidades, ambos colocavam a necoplasia maligna como diag-
nostico provavel ou necessario de ser afastado. Em 8 casos, o
estudo radiologico afirmava ou suspeitava de malignidade, nao

corroborada pela endoscopia.
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RENDIMENTO DOS EXAMES RADIOLOGICO E ENDOSCOPICO

NO DIAGNOSTICO DAS LESOES BENIGNAS DO INTESTINO GROSSO

n =40 (%)
Radiologia
sk = TOTAL
Endoscopia

. 15 0 15
(37,50) ( 0,00) (37,50)

) § 17 25
(20,00) (42,50) (62,50)

P 23 17 40

tekal (57,50) (42,50) *

Radiologia/Endoscopia +

Radiologia/Endoscopia -

n

Diagnosticou ou suspeitou de neo-

plasia maligna

Nao diagnosticou nem suspeitoude

neoplasia maligna
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B) Rendimento Comparado entre o Estudo Endoscéopico e Histolo-

gteo

No Quadro 13,sao expostos os resultados do gru-
po de pacientes que realizaram a investigacgao utilizando-se
da endoscopia(retosigmoidoscopia ou fibrocolonoscopia) e do

estudo Histologico da biopsia.

Todos os 57 pacientes do presente trabalho que
apresentavam no final diagndéstico de lesao benigna foram sub-
metidos ao estudo endoscopico, com retirada de bidpsia para
estudo histologico. Desses pacientes, 40 apresentaram tanto
o estudo endoscopico como o laudo histoldgico de lesdo benig-
na. Em 16 oportunidades a Endoscopia realizou um falso diag-
nostico ou falsa suspeita de lesao maligna, nao confirmada
a histologia. Em uma oportunidade ambos os métodos apresenta-

ram um falso diagnostico de malignidade.
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Quadro 13
RENDIMENTO DOS EXAMES ENDOSCOPICO E HISTOLOGICO
NO DTAGNOSTICO DAS LESOES BENTGNAS DO INTESTINO GROSSO

n =57 (%)
Endoscopia
+ - TOTAL
Histologia

i 1 0 i
( 1,75) ( 0,00) ( 1,75)

: 16 40 56
(28,07) (70,18) (98,25)

7 40 57

A TAL (29,82) (70,18) o

1}

Endoscopia e Histologia + Diagnosticou ou suspeitou de

neoplasia maligna

Endoscopia e Histologia - Nao diagnosticou nem suspeitou

de neoplasia maligna
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C) Rendimento Comparado entre o Estudo Endoscépico e Citopa-
toldgico

No Quadro 14,coloca-se os resultados do grupo de
pacientes que realizaram a investigagao utilizando-se da en-
doscopia (retosigmoidoscopia ou fibrocolonoscopia) e do estu-

do citopatologico do esfregaco ou imprint da lesio.

Da mesma maneira como nos pacientes que reali-
zaram estudo endoscOpico e histoldgico, em todos foi obti-

do material para exame citologico.

Do grupo de 57 pacientes, o material colhido
permitiu uma analise proveitosa em 53 oportunidades. Em qua-
tro ocasioes o material nao continha elementos celulares para

avaliacao,

Foram considerados sem lesao maligna, tanto a
endoscopia como ao exame citoldogico,36 pacientes. Em 17 opor-
tunidades a Endoscopia diagnosticou ou suspeitou de lesdo ma
ligna nao confirmada ao estudo citoldogico. Em nenhum paciente

a citologia forneceu resultado falso positivo.
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Quadro 14

RENDIMENTO DOS EXAMES ENDOSCOPICO E CITOLOGICO

NO DIAGNOSTICO DAS LESOES BENIGNAS DO INTESTINO GROSSO

n = 53 (%)
MH“HMREndoscopia
+ = TOTAL
Citologia
+ 0 0 0
( 0,00) ( 0,00)
1 17 36 53
(32,08) (67,92) (100,00)
17 36 53
AREAL (32,08) (67,92) T

Endoscopia + =

Endoscopia - =

Citologia + =

Citologia - =

Diagnosticou ou suspeitou de lesao maligna

Nao diagnosticou nem suspeitou de lesdo ma-

ligna
Positivo para células malignas

Negativo para células malignas
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D) Rendimento Comparado entre os Estudos Histoldgico e Cito-

logieco

No Quadro 15,coloca-se em confronto os resulta-
dos obtidos nos pacientes que realizaram a investigacdo, uti-
lizando-se do estudo Histopatologico da Bidopsia e do  Estudo
Citopatologico do esfregago ou do <mprint, colhidos durante o

mesmo procedimento endoscopico.

Dos 57 pacientes que compoe o grupo com pato-
logia benigna, 53 apresentam possibilidade de realizar estudo

comparativo entre os dois métodos diagndsticos.

Na grande maioria dos casos, 52/53, ambos 0S
métodos foram negativos para elementos celulares malignos. Ape
nas em uma oportunidade a Histologia suspeitou da existencia

de processo neoplasico maligno, ao contrario da Citologia.
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Quadro 15

RENDIMENTO DOS EXAMES HISTOLOGICO E CITOLGGICO

NO DIAGNOSTICO DAS LESOES BENIGNAS DO INTESTINO GROSSO

n= 53 (%)
Histologia
+ - TOTAL
Citologia
. 0 0 0
(0,00) (0,00)
. I 52 53
(1,89) (98,11) (100,00)
1 52 3
L (1,89) (98,11) S

Histologia + =

Histologia - =

Citologia + =

Citologia - =

Diagnosticou ou suspeitou de lesao maligna

Nao diagnosticou nem suspeitou de lesdao ma-
ligna

Positivo para ceélulas malignas

Negativo para celulas malignas
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E) Rendimento Comparado entre o Estudo Endoscopico e a Asso-

ctagao de Histologia e/ou Citologta

No Quadro 16, colocam-se os resultados obtidos
nos pacientes que realizaram a investigacao, utilizando-se do
estudo endoscopico (retosigmoidoscopia ou fibrocolonoscopia)
e da histologia e citologia colhidas concomitantemente duran-

te o mesmo procedimento endoscopico.

Dos 57 pacientes que compdoem O grupo com pato-
logia benigna, houve possibilidade de analise em conjunto dos

tres procedimentos em 53 oportunidades.

Para efeito de tabulagao, consideramos como po-
sitivo para lesao maligna na associagao da Histologia e/ouci-
tologia, quando pelo menos em um dos procedimentos houve o

diagnostico ou suspeita de malignidade.

Em 36 oportunidades, tanto o estudo endoscopico
como a associagao de Histologia com Citologia afirmavam da
benignidade da lesao em estudo. Em 16 pacientes a endoscopia
apresentou um falso diagndstico ou uma falsa suspeita de ma-
lignidade, nao confirmada pela histologia e/ou citologia. Em
uma ocasiao a Endoscopia e a associacao de Histologia com Ci-

tologia firmaram um falso diagnostico de malignidade.
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Quadro 16
RENDIMENTO DOS EXAMLS ENDOSCOPICO E A ASSOCIACAO DA
HISTOLOGIA E/OU CITOLOGIA NO DIAGNOSTICO DAS LESOES BENIGNAS

DO INTESTINO GROSSO

= 53 (%)
Endoscopia
. > - OT
Histologia * +OIaL
e/ou Citologia
) 1 0 1
( 1,89) ( 0,00) ( 1,89)
16 36 52
g (30,19) (67,92) (98,11)
17 36 53
TOTAL (32,08) (67,92) =

Endoscopia e Histologia e/ou Citologia +

Diagnosticou ou
suspeitou de le

sao maligna

Endoscopia e Histologia e/ou Citologia - Nao diagnosti-
cou nem suspei-

tou de lesao ma

ligna
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3 - ANALISE ESTATISTICA

Para fins de validagao ou rejeigao das hipote-
ses desta investigagao, optou-se pela Prova de McNemar para a
Significancia de Mudangas, conforme recomendagao de Siegel
(1975). No caso de pequenas freqiiéncias esperadas, isto &, um

numero menor de cinco, utilizou-se da Prova Binomial.

A utilizagao de Testes Estatisticos Nao-Paramé
tricos, do tipo Prova de McNemar e Binomial. deveu-se a ne-
cessidade de se testar a eficiéncia das técnicas empregadas.

Cada paciente serviu como seu proprio controle (Siegel, 1975).

Na comprovagao da significancia de qualquer mu
danga observada, usando-se estes métodos, elaborou-se uma ta-

bela de freqiiencia de quatro casos.

TABELA DE QUATRO CASOS PARA
A PROVA DA SIGNIFICANCIA DE MUDANCAS

Exame X
+ A B

Exame Y
= g D

Os pacientes que acusaram modificagao no diag-
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nostico entre o primeiro exame e o segundo estao colocados nas
células A e D. Um individuo & locado na célula A se passou de
um diagnostico positivo para negativo e na célula D se passou
de um diagnostico negativo para positivo. Na auséncia de modi

ficagoes os individuos s@o colocados nas células B e C.

Na comparagao dos resultados encontrados no pre
sente trabalho com os obtidos por outros autores, recolhidos
na literatura, utilizou-se do Teste de Hipotese para Propor-

goes.

Estabeleceu-se,para a analise estatistica dos

dados, o nivel de significancia em 5%.



PARTE III

CONTEXTO INTERPRETATIVO



CAPITULO G

Interpretagao dos Resultados e Discussao

A comparagao do rendimento entre o estudo ra-
diologico do intestino grosso e a endoscopia, utilizando-se
da Prova Binominal, indicou nao haver diferenca estatistica,
nos diagnosticos ndo coincidentes, de adenocarcinomas do co-

lon e reto (p > 0,62), no grupo de pacientes dessa série.

A incidencia de 86,21% (Quadro 7) de diagnos-
tico de lesao maligna ao estudo radioldgico foi confirmada pe
lo estudo endoscopico. Essa Ultima contribui com mais 10,344
de diagndésticos. Ambos os métodos, no entanto, falharam na dg
monstragao de malignidade em um dos pacientes (3,45%). Tra-
tava-se de um caso de lesao polipoide com presenca de adeno-
carcinoma em adenoma do tipo tubular. Dificuldades semelhan-
tes tiveram Kobayashi e Kasugai (1973) no estabelecimento do
diagnostico nos casos de cancer polipoide do intestino gros-

S0.

Sao descritogsna literatura dificuldades no diag-
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noéstico radiologico em lesdes anulares (Laufer, 1976), e nas

lesOes estenosantes do cGlon (Welin, 1967).

As bidpsias das lesdes malignas do intestino
grosso, do grupo de pacientes do presente trabalho, foram rea
lizadas durante o procedimento endoscopico. Os resultados do
estudo histologico e da observagao endoscdpica permitiramuma
analise comparativa entre as mesmas. Utilizando-se da Prova
Binomial, obtivemos resultados indicativos de nao haver dife-
renca estatistica para o nivel de significincia estabelecida
entre o nimero de diagnésticos ndao coincidentes da endoscopia

e da histologia nesses casos (p = 0,07).

Conhecemos de antemao que um nimero maior de
diagnosticos ou suspeitas de malignidade sdao realizados pela
endoscopia e nao confirmados pela histologia, devido, princi-
palmente, a necrose tecidual, e as lesdes estenosantes de di-
ficil colheita de material. Siegel (1975. p.42), ao tratar da
Prova Binomial, assegura-nos "o uso da prova unilateral quan-
do tivemos podido especificar de antemio qual das categorias
contera o menor nimero de casos'". Tal conduta aplicada a si-
tuagao acima, permite-nos proceder a anidlise dos dados em
termos unilaterais, indicando haver diferenca estatistica en-
tre o numero de diagndsticos discordantes, entre a endoscopia

e a histologia (p = 0,035).

Encontramos em 76,92% dos casos (Quadro 8) con
cordancia entre os achados endoscopicos e a confirmacdo his-
tologica. Em 7 casos (17,95%) a histologia nao confirmou 0

achado endoscopico de malignidade. Em uma situagao a histolo-
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gia detectou adenocarcinoma, nao suspeitado pela endoscopia.

Em outra situacao ambos os procedimentos falharam na formula-

¢ao de um diagndstico correto.

As dificuldades no estabelecimento da lesao ma
ligna com o uso da biopsia coincidem com os trabalhos de Ko-

bayashi, Kasugai (1973) e Bemvenuti et alii (1974).

Todos os pacientes portadores de adenocarcino-
ma do intestino grosso, incluidos no trabalho, tiveram asso-
ciada ao estudo endoscopico a colheita de material para exame
citologico. Essa atitude franqueou-nos a possibilidade de co-
tejar os resultados da visao endoscopica com o achado citolo-

gico.

A analise dessa série,utilizando a Prova Bino-
mial, indica nao haver diferenga estatistica entre o numero
de diagndsticos contraditérios com o uso da endoscopia e da

citologia (p = 0,218).

De maneira similar ao discutido anteriormente,
podemos considerar que um numero maior de diagnésticos ou sus
peitas de malignidade sao realizados pela endoscopia e nao con
firmados pela citopatologia, devido, principalmente, as necro
ses teciduais e lesOes estenosantes. Realizando a analise dos
dados de maneira unilateral, achamos um valor de p = 0,109,in
dicando a persisténcia de resultados sem diferenga estatisti-

ca para o nivel de significancia estabelecido.

Encontramos nessa série um grupo representati-
vo de 34 casos (82,93%)(Quadro 9) de concordancia entre os

dois metodos. Cinco pacientes nao lograram confirmagao cito-
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patologica do achado endoscopico (12,19%). Em um dos pacien-
tes a citologia apontou o diagnostico de adenocarcinoma nao
lembrado pela endoscopia. Em uma situagio, ambos os procedimen
tos apresentaram insucesso no estabelecimento do diagnostico

correto.

A colheita concomitante durante um mesmo pro-
cedimento endoscopico de material para estudo histologico e
citologico ensejou-nos a oportunidade de compararmos o rendi-
mento dos dois Gltimos métodos, nos casos de adenocarcinomas

do intestino grosso.

Para essa comparagado,utilizamo-nos da Prova Bi-
nomial. A mesma indicou nao haver diferenca estatistica para
um nivel de significancia estabelecido, entre o numero de diag
nosticos discordantes da histopatologia e da citologia, no

grupo de pacientes estudados (p = 0,688).

O grupo incluido na comparagdo continha 39 pa-
cientes (Quadro 10). Em 29 desses, (74,35%),ambos os meétodos
diagnosticos apontaram para a malignidade; em 4 (10,26%), hou-
ve falha conjunta na demonstragao da presenga de neoplasia ma
ligna. Em quatro pacientes,a citologia proporcionou o diagnos
tico de adenocarcinoma, nos quais a histologia havia conside-
rado como negativos. A histopatologia foi exclusiva na positi
vidade de dois pacientes considerados falsamente negativos ao

estudo citolodgico.

Nos dois casos em que a citologia foi negativa,
com positividade a histologia, casos n® 063 e 079, descritos

no apendice, podemos considerar que houve falha técnica na co
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lheita do material, pois tratavam-se de lesdes vegetantes de

facil acesso a ambas as tecnicas.

Nas quatro oportunidades em que a situagao foi
inversa, isto &, a citologia positiva para uma histologia ne-
gativa, observamos dois casos, os de n® 049 e 071, colocados
em resumo no apendice, em que a situacdo de lesdo estenosante
ao estudo radioldgico e endoscopico & considerada pela maio-
ria dos autores de dificil acesso a pinca de biopsia. Nos ou-
tros dois casos (n® 060 e 097) houve falha na colheita do ma-

terial.

Ao observarmos as situacOes em que ambos os mé
todos de diagnostico acusaram falsos negativos, nos casos de
n? 025, 045, 073 apostos no apendice, chama a atencao a difi-
culdade na obtengao de material para ambos os estudos em casos
de estenose. Essa situacao foi enfatizada por Kobayashi, Yo-
shii e Kasugai (1972) e Bemvenuti et alii (1974). Winawer, Me-
lamed e Sherlock (1976) propoem para esses casos o uso da ci-
tologia por lavagem colonica, sob jatos pulsateis de agua di-

rigidos contra a estenose.

A associagao do método histoldogico com o cito-
1ogico tem sido de utilidade no diagndostico das neoplasias
que acometem o tubo digestivo superior, isto €, as neoplasias
do esofago e do estomago. Os resultados de tais procedimentos
foram publicados entre outros, por Prolla e Kirsner (1972),Be

dine e Cocco (1972), Winawer, Melamed, Sherlock (1976).

A associagdao de tais metodos na investigacao

das lesoes malignas do intestino grosso permitiu-nos a compa
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ragao entre os rendimentos da endoscopia e do resultado da

histologia e/ou citologia.

Para analise dos dados, langcamos mao da Prova
Binomial. Este teste indicou nao haver diferenca estatistica
entre o numero de diagndsticos discordantes quando da wutili-
zagao da Endoscopia e da associagao Histologia e/ou Citologia

(p > 0,37).

O grupo analisado era composto por 39 pacien-
tes (Quadro1l) em que houve concomitancia de exame endoscopi
co e de colheita de material para analise histologica e cito-
16gica. Em 87,18% houve concomitancia de positividade entre o
estudo Endoscopico e o Histoldgico e/ou Citologico. Em 3 pa-
cientes, nos quais a endoscopia descreveu a existéncia de lesao
maligna,nem a histologia ou a citologia alcangaram o estabele
cimento de diagnostico. Um dos pacientes obteve diagnostico
de positividade nos metodos associados,e nao descrito a endos
copia como lesao maligna. Em uma oportunidade,os trés métcdos

falharam na detecgao de patologia maligna (2,56%).

O rendimento da associagao entre o método his-
tologico e citologico com a endoscopia elevou de 76,92%, com
o uso isolado da histologia, para 87,18% de diagnosticos cor-
retos no grupo de pacientes com adenocarcinoma do intestino

grosso.

Aplicando a analise de dados em termos unilate
rais, pelos mesmos motivos referidos ao analisarmos os resul-
tados do estudo endoscdpico com o histongico, a Prova Bino-

mial indicou, assim mesmo, nao haver diferenca estatistica
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para o nivel de significincia estabelecido entre o numero de
diagnosticos divergentes com o uso da endoscopia eda associa-

c¢ao de histologia e/ou citologia (p > 0,188).

O uso das técnicas radioldgicae endoscépica na
investigagao de lesGes consideradas, pelos dados clinicos, de inves-
tigacaoe de evolucao como benignas, permitiu-nos analisar es-
tatisticamente os resultados, comparativos entre elas, usando-
se a Prova Binomial. A mesma indicou haver diferenga estatis-
tica, nos diagnosticos nao coincidentes, no grupo de pacientes

dessa série (p = 0,008).
Encontramos uma incidéencia de 37,509 (Quadro 12)

dos casos em que ambos os métodos apontavam uma falsa suspei-
Gao de malignidade. A Radiologia acrescentou outros 8 casos

(20%) de suspeig¢do, nao corroborados pela endoscopia.

Devemos salientar que o numero de falsos sus-
peitos de malignidade deveu-se em grande parte ao tipo de pa-
cientes em investigagdo. Tratava-se, em grande numero, de pa-
cientes submetidos previamente 2 colectomia por carcinoma, a
presentando lesoes cicatriciais, e pacientes com processo in-

flamatorio em diverticulos com estenoses ao longo do colon.Es

ta casuistica esta demonstrada no Grafico 18.

Identicas dificuldades diagndsticas sido ressal

tadas por Sugarbaker et alii (1974), Wolff et alii (1975).

No grupo de pacientes com lesées consideradas
benignas, em que o endoscopista inclinou-se pela realizagao
de biopsia para avaliacdo histologica de seus achados presun-
tivos, cotejamos os resultados de ambos os procedimentos. Pa-

ra a analise estatistica,utilizamo-nos da Prova de McNemar pa
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ra a Significancia de Mudangas. O teste paramétrico indicou
haver diferenga estatistica entre o nimero de diagnosticos
discordantes da endoscopia e do estudo histologico nos pacien-

tes desse grupo (X2 = 14,06 > X2 = 3,84).

Em 57 pacientes (Quadro 13), houve possibilidade
de analise conjunta entre a Endoscopia e a Histologia. A en-
doscopia, em 16 pacientes (28,07%), aventou a possibilidade de
tratar-se de lesao suspeita, nao confirmada pelo estudo pos-
terior da bidopsia. Os estudos endoscopicos e histoldgicos con
cordaram na maioria das situagdes (70,18%) pela benignidade
dos achados. Um dos pacientes apresentou falso suspeito de ma

lignidade em ambos os métodos (1,75%).

Novamente gostariamos de salientar que o indi-
ce de falsos suspeitos a endoscopia deveu-se em grande parte

aos fatores especificos que caracterizavam tais pacientes.

O conjunto de pacientes com diagndéstico final
de benignidade em suas lesdoes retocolonicas e, submetidos a
endoscopia e colheita de material citoldogico, ofereceu-nos a

oportunidade de comparar os resultados de ambos os estudos.

Langamos mao da Prova de McNemar para a Signi-
ficancia de Mudangas, a qual indicou haver diferenga estatis-
tica entre o numero de diagnosticos ndo coincidentes, das le
soes consideradas benignas nesse grupo, quando empregadas a
endoscopia e a citopatologia (X2 = 13,24 > XE = 3,84).

Encontramos uma incidencia de 32,08% (17 casos)

(Quadro 14) em que a endoscopia langou suspeita aos seus acha-

dos, mas nao confirmados pela citologia. Em 36 oportunidades,
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perfazendo 67,92% do grupo aqui enfocado, houve consenso da
benignidade da lesao em exame tanto com o método endoscopico

como com o exame da lamina citologica.

Colocamos em evidencia que na presente série de
pacientes a citopatologia nao apresentou nenhum diagnodstico
falso positivo. No grupo de pacientes com diagnostico final
de patologia benigna, houve a concomitdncia da retirada de ma
terial para estudo citopatoldgico e histolégico. Isso nos pro

porcionou a comparagao do rendimento dos dois métodos.

Para tal analise de dados,utilizamos a Prova
Binomial. Esta prova paramétrica indicou ndo haver diferencga
estatisticamente significativa, entre o nimero de diagndsti-
cos contraditorios, quando utilizadas a histologia e a cito-

patologia na investigacao dos pacientes em estudo (p > 0,12).

No grupo composto por 53 pacientes (Quadro 15)
que possibilitaram tal comparacdo, 98,11% (52 casos),ambos os
meétodos apontaram para a benignidade da lesdo. Em um dos pa-
cientes a histologia langou duvidas quanto i natureza da le-
sao, nao corroborada pela citologia. Tratava-se de um caso de
Doenga Diverticular do c6lon em que havia um acentuado compo-
nente inflamatorio com estenose da regiao sigmoideana. Neste
caso,a histologia apresentou um laudo de atipias celulares im
portantes no material da bidopsia. O paciente foi levado a ci-
rurgia, e a analise da pega cirlirgica demonstrou a benigni-
dade do processo. O grupo de pacientes com patologia benigna
do intestino grosso, em cuja investigacdo fomn utilizadosos mé-

todos endoscopicos, a andlise histologica e citoldgica ense-
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jou-nos a possibilidade de comparacao dos rendimentos doméeto-

do endoscopico com a associagao de histologia e/ou citologia.

Para a analise do conjunto de tais métodos, foi
de utilidade a Prova de McNemar para a Significancia de Mudan-
cas. Esse teste indicou haver diferenga estatistica entre o
numero de diagndsticos divergentes, quando da utilizacao da
endoscopia e da associagao entre a Histologia e/ou Citologia

(X2 = 14,06 > X3 = 3,84).

Em 36 pacientes (67,92%), de um total de 53 (Qua
dro 16) passiveis de comparagdo entre os trés métodos, os mes
mos foram concordantes na negatividade do processo observado.
Em 16 pacientes (30,19%) da série,a endoscopia suspeitou da
presenga de lesao maligna, a qual nao foi confirmada pelo exa
me histolégico e/ou citoldgico. Em uma situacdo a endoscopia
suspeitou de malignidade,que foi corroborada falsaﬁente pela

associagao da histologia e/ou citologia.

Submetemos 0s nossos resultados em confronto
com os obtidos por outros autores. Encontramos na literatura
0os resultados com o uso do enema opaco publicado por Saunders
e MacEwen (1971). Descreveram esses autores que no grupo de
pacientes com lesao maligna a positividade do enema opaco al-

cangou 82%.

0 resultado da analise estatistica desse acha-
do em comparagao ao de nosso trabalho de 85,71% de positivi-
dade com a mesma técnica, utilizando-se do Teste de Hipotese
para Proporgoes, apontou nao haver diferenga estatistica

entre as duas séeries (Zc = 0,04 < Zy = 1,96).
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Kleine e Yum (1976) descreveram,com o endosco-
pio em lesoes malignas,o diagnéstico ou suspeita de malignida
de em 55,88¢%, em confronto com os 94,87% do nosso trabalho. 0
uso do Teste de Comparagdo de Proporcoes indicou haver dife-

renga estatistica entre as duas séries (Zc = 4,90 > Z, = 1,96)

Ao submetermos em comparagao as seéries de le-
soes benignas publicadas pelos mesmos autores acima, encontra
mos um falso diagndostico ou falso suspeito em 11,75% contra os
29,82% do presente trabalho. O uso do mesmo teste estatistico
acima mencionado, apontou haver também diferenga estatistica
significativa entre as duas séries (Zc = 4,37 > Zy = 1,96).0s
resultados publicados pelos autores em comparagao indicam um
baixo indice de suspeigao diagndostica de malignidade nas le-

soes por eles observadas.

Os resultados da histologia também foram pas-
siveis de cotejo com os resultados da literatura. Bedine e
Cocco (1972) obtiveram uma positividade da biopsia transen-
doscopica em 32 dos 41 pacientes por eles examinados. A ana-
lise pelo Teste de Hipotese para Proporgoes indicou ndo ha-
ver diferenga estatistica entre os positivos do grupo de 39
pacientes do nosso trabalho e os de Bedine e Cocco (Zc = 0,01

< Zg = 1,96).

No cotejo dos resultados da citologia obtidos
neste trabalho, com os de Bemvenuti et alii (1974), a analise
estatistica,utilizando o Teste de Hipotese para Proporgoes,
indicou nao haver diferenga entre o numero de positivos de am

bas as séries. Bemvenuti et alii (1974) encontraram positivi-
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dade em 19 dos 23 pacientes examinados, enquanto que no pre-
sente trabalho a positividade alcancou 35 dos 41 pacientes es

tudados (Zg = 10,07 < Zyx 1,96).



CAPTTULO H

CONCLUSOES

Na analise dos resultados do presente traba-
lho, tendo-se presentesas caracteristicas da amostra, ponde-
ra-se que as conclusoes sejam visualizadas em fungao do con-

texto que as originou.

1 - O exame radioldgico e endoscopico apresentam
identica acuidade para o diagndstico das neo

plasias malignas do intestino grosso.

2 - 0 exame endoscopico refere um numero menor de
duvidas do que o exame radioldgico na avalia

cao das patologias consideradas benignas.
5 - A histologia deixa de confirmar um numero
significativo de casos com patologia maligna

e visualizados a endoscopia.

4 - A histologia posicionou corretamente um nﬁmg



)

181

ro importante de pacientes, portadores de le
soes ditas benignas, e considerados pela en-

doscopia como suspeitos de malignidade.

0 estudo citoldogico sistemdatico dos pacien-
tes com adenocarcinoma do intestino grosso

permitiu um rendimento diagnéstico, semelhan
te estatisticamente ao exame endoscopico, mes

mo quando da analise monocaudal.

A Citopatologia, utilizada em conjunto com a
endoscopia, permite recolocar no grupo con
siderado  de patologia benigna um nimero sig
nificativo de pacientes considerados suspei-

tos de malignidade ao exame endoscopico.

A comparagao do rendimento dos exames cito-
1ogico e histolGgico indica nao haver dife-
renga entre os mesmos, tanto no diagnostico
das lesOes malignas, como nas patologias con

sideradas benignas.

A associacgao dos estudo histologico e/ou ci-
tologico ao exame endoscopico, na avaliagdo
dos adenocarcinomas, permite elevar o numero
de casos diagnosticados pelos dois primeiros
métodos. A unido da histologia e/oucitologia
torna concordante,em termos estatisticos, o]
numero de diagndosticos positivos com esses

métodos, aos obtidos com a endoscopia.

A associagao do estudo histologico e/ou cito
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16gico ao exame endoscépico, no grupo de pa-
cientes com lesdo benigna, como ja demonstra
da na analise individual dos dois primeciros
métodos, também posicionou corretamente o gru
po de pacientes considerados suspeitos de
apresentar patologia maligna ao exame endos-

copico.



APENDICE

Serao analisados de maneira sumaria as situa-
¢oes em que houve dificuldades no diagnostico das pato-
logias malignas do intestino grosso, com o uso da histopatolg
gia e da citologia. Separou-se o grupo, no qual referiam fal
SOs negativos. Também, ser@® descritos da mesma maneira, os ca
505 €m que tanto a analise histolGgica do material de biopsia
endoscopica, como o exame da lamina citologica niao lograram um

diagnostico de positividade.
Citologia Negativa com Biopsia Positiva:

Caso n® 063 - F.A. - 49 anos, masc., branco.
Radiologia - Carcinoma na uniio reto-sigmoide
Endoscopia - Aos 12cm lesio vegetante, ulcerada
Histologia - Neoplasia maligna em um dos bordos - pro

vavel carcinoma

Citologia - Negativo para células malignas
Caso n® 079 - N.R.F. - 62 anos, fem., branca.

Radiologia - Sem estudo prévio

Endoscopia - Lesdao vegetante dos 5 aos llcm

Adenocarcinoma

Histologia

Citologia Negativo para células malignas
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Citologia Positiva com Biopsia Negativa:

Caso n® 049 - M.L. - 49 anos, fem., branca.
Radiologia - Estenose com fistula no sigmoide
Endoscopia - Estenose com ndodulos - inflamatdério, car-
cinoma?
Histologia - Mucosa Normal
Citologia - Positivo para células malignas do tipo

Adenocarcinoma

Caso n® 060 - A.G. 62 anos, fem., branca.

Radiologia - Obstrugao total do reto por tumor
Endoscopia - Lesao vegetante aos 7cm
Histologia - Infecgao cronica

Citologia - Positivo para células malignas tipo Adeno

carcinoma

Caso n® 071 - D.A.

71 anos, fem., branca.

Radiologia - Estenose neoplasica no ceco e colon as-
cendente
Endoscopia - Tumor no ceco e ascendente

Histologia - Colite Inespecifica
Citologia - Positivo para células malignas tipo Adeno

carcinoma

Caso n® 097 - E.B. 38 anos, fem., branca.

Neoplasia no angulo esplénico

Radioldgia
Endoscopia - Neoplasia no angulo esplénico

Histologia - Mucosa Normal



Caso n°

Caso n¢

Caso n*?

Caso n°®

Citologia
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Positivo para células malignas tipo Ade-

nocarcinoma

Citologia e Histologia Negativos:

025 ~ G.5.
Radiologia
Endoscopia

Histooogia

Citologia

044 - N.S.
Radiologia
Endoscopia
Histologia
Citologia
045 - 0.S.
Radiologia
Endoscopia
Histologia

Citologia

073 — BaPals

Radiologia
Endoscopia
Histologia

Citologia

52 anos, fem., branca.
Estenose sigméide. Carcinoma
Carcinomas aos 32 centimetros
Inflamagao cronica

Negativo para cé€lulas malignas
32 anos, fem., branca

Sem estudo prévio

Lesoes polipoides aos 9, 10 e 12cm
Adenoma Tubular
Negativo para células malignas

70 anos, fem., branca.

Estenose organica no reto sigmdide
Tumor aos 8cm

Inflamagao cronica e tecido necrosado
Insatisfatorio

- 76 anos, fem., branca.
Estenose sigmoide

Tumor no sigmoide com estenose
Inflamagao cronica

Negativo para células malignas.
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