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RESUMO: INTRODUCAO: O estadiamento anatomo-patol dgico da peca operatéria representa a principal ferramenta de aferi-
¢&o do prognostico e sobrevida de pacientes com cancer colorretal (CCR). OBJETIVOS: Determinar a prevalénciado T, N, grau
dediferenciacao celular e presenca de mucina na pega oper atoria de pacientes submetidos ao tratamento cirdrgico do CCR e suas
correlacdes. METODOS: Os laudos anatomo-patoldgicos de 144 pacientes foram avaliados quanto ao estadiamento clinico-
patologico. RESULTADOS: A média de idade encontrada foi de 61,21 anos. Doze pacientes tinham menos de 40 anos (8,3%).
Cento e vinte e cinco pacientes (86,8%) apresentaram tumores grandes (>35mm). Cento e doze pacientes (77,8%) encontravam-
senoestadio T3 e 77 pacientes (53,5%) foram classificadoscomo NO. Setenta e seispacientes (52,8% ) apr esentar am adenocar cinoma
bem diferenciado. Seis pacientes (4,2%) tiveram tumores secretores de mucina. A média de ganglios dissecados foi de 11,1 e a
média de ganglios positivos foi de 2,79. CONCLUSAO: Pacientes jovens néo apresentaram estadiamento T/N mais avancado ou
maior indiferenciacéo celular/secregdo de mucina. Tumores grandes obtiveram estadio T avangado, sendo que os estadiamentos
T e N correlacionaram-se positivamente com maior média de ganglios dissecados. A resseccdo de maior niumero de linfonodos
aumentou a chance de se encontrar ganglio neoplasico, e quanto maior o niumero de ganglios positivos, mais avangado foi o
estadiamento T, N e o grau de indiferenciacéo celular/presenca de mucina.

Descritores: Cancer colorretal, progndstico, linfonodos, estadiamento do cancer, histopatologia.

INTRODUCAO diagnosticados nos Ultimos cinco anos com sobrevida

médiamundial de 44% 2.
O cancer colorretal (CCR) éaquartaneoplasia A mortalidade persistiu inalteradanos ultimos
maisincidenteno Brasil %, aterceiracausade 6bito por 50 anos adespeito dos avancos obtidos em diagndsti-
tumores malignos em mulheres e aquintaem homens?. co e tratamento. Recentes avangos em técnicas e tra-

Esses valores correspondem a um risco estimado de tamento adjuvante tém resultado em um impacto mo-
12 casos novos para cada 100 mil homens e 15 para desto ou inexistente em pacientes com doenca avan-
cada 100 mil mulheres®. cada 4.

O prognostico desse tipo de cancer pode ser O estadiamento anatomo-patoldgico da peca
considerado de moderado abom, sendo 0 segundo tipo operatériarepresentaaprincipal ferramentaaser utili-
de cancer mais preval ente no mundo depois do cancer zada isoladamente para inferir sobre o progndstico e
de mama, com umaestimativade 2,4 milhdes de casos sobrevida de doentes com CCR 678910, Diferencas

Trabalho de conclusdo de Curso para obtencdo do Grau de Médico, realizado no Hospital Nossa Senhora da Conceigdo — Tubardo — SC.
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entre as populagbes no momento do diagndstico e o
comportamento biol 6gico do tumor podem explicar as
diferencas nas razdes de incidéncia e mortalidade &.

Eventosclinicos e macroscdpi cos merecem ser
contemplados em classificagcBes progndésticas, pois
guando aliados ao procedimento cirdrgico curativo e
aos subsidios fornecidos pela microscopia classica,
podem melhor individualizar subgrupos de doentescom
parémetros semel hantes de sobrevida °.

O estédio clinico-patol 6gico revel ou ser avari-
avel dominante independente que mais afeta a sobre-
vivéncia 67891011 " e poucos fatores foram identifica-
dos como tendo valor progndstico independente do
estadiamento de Dukes, tais como o grau de diferenci-
acao celular eainvasao angiolinfatica'?'3, Contudo, a
localizag&o do tumor e a profundidade da invaséo da
parede intestinal também tém sido reportados como
fatores progndsticos .

Inicialmente, o estadiamento patol 6gico pos-
operatério foi usado tanto paraa predicdo do prognés-
tico quanto para a indicagéo de terapia adjuvante %,
mas um refinamento desse método pode levar a uma
selecdo mais justa de pacientes em triagem para esse
tipo de terapia >

O Sistema de Estadiamento Clinico-Patol 6gi-
co TNM é a diretriz atual do American Joint
Committee **°, e fornece informacdes para o
estadiamento tanto do cancer retal quanto do cancer
de colon *.

Faz-se nescessario, dessa forma, complemen-
tar o sistema TNM classico com outras variaveis
prognaosti cas clini co-histol 6gicas que permitam tomada
de decisbes mais fundamentadas a respeito da indica-
¢&0 de quimioterapia®.

Em 1940, Dukes demonstrou uma relacéo di-
reta entre a extensdo local do tumor e aincidéncia de
metéstases linfonodais 21317, Modificada por Astler e
Coller em 1954, esse sistema de estadiamento clinico-
patol 6gico tem sido rotineiramente utilizado na prética
clinica, ja que muitos estudos demonstraram que 10 a
20% dos tumores limitados & submucosa e muscular
propriaja apresentam metéastases linfonodais 2.

A profundidade dainvasiolocal, ou sgja, o grau
de penetracdo tumoral através da paredeintestinal tém
sido identificado como um fator progndstico ¥4 in-
dependente de sobrevida 138, e associa-se a um maior
risco de recidiva tumora °. Segundo a classificagdo
TNM e de Dukes, a sobrevida é de 91 a 99% para
tumores que ndo comprometem além damuscul ar pro-
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pria, de 77 a 87% para aqueles além desta, e de 53 a
73% para 0s com metéastase ganglionar °.

A graduagdo dos tumores segundo Dukes e
Astler-Coller refere-se ao grau de invaséo tumoral a
partir da mucosa, atingindo paulatinamente, a
submucosa, muscular, serosa, ostecidos perirretais, 0s
ganglioslinféaticosregionaisede cadeia, 0sOrgaosvizi-
nhos e distantes *'.

Carcinomas invasivos geralmente se dissemi-
nam através da parede intestinal, indo em direcéo a
submucosa, de onde drenam para os linfonodos
epicalicos e desses para 0s paracdlicos, eventual men-
teinfiltrados por célulastumorais 2.

Assim, no que se refere a extensdo do tumor
na parede do 6rgado, quanto maior for sua penetracao
no colon, menores serdo as taxas de sobrevida 41318,
O prognastico é pobre quando o tumor se estende além
damuscular propria, sendo que estes pacientes deveri-
am ser considerados de risco para o desenvolvimento
de recorréncialocal, especialmente quando tém com-
prometimento linfonodal associado .

Prova disso é que os tumores precoces, in situ
ou localizados na muscular sem disseminag&o local,
regional ou a distancia, apresentam inclusive taxas de
cura consideraveis'®.

Até agora a profundidade dainvasdo da pare-
de intestinal tem sido reportada como um fator prog-
néstico no CCR * que, quando associada ao carater
de margem invasiva no cancer de reto, configura um
significativo preditor de sobrevivénciano estadiamento
de Dukes e Jass®.

Ja no que se refere ao grau de diferenciacéo
tumoral, existe uma clara associagao entre esse e 0
est&dio do tumor no momento da resseccéo 2. O est&
dio tumora e os tumores pouco diferenciados estdo
associados, sendo esses tumores mais avangados na
ocasi&o da resseccdo do que os tumores bem diferen-
ciados 812,

Tumores indiferenciados e pouco diferencia-
dos foram associados a umamaior extensdo local, in-
vasao de vasos e linfonodos, além de maior risco de
recidiva e metéstases hepaticas *°, atribuindo-se a es-
ses um prognostico mais reservado 6%,

Por conseguinte, quanto maisindiferenciado for
0 tumor, pior sera seu prognostico 16171021 Mesmo
porque, tumores bem diferenciados respondem mel hor
a terapéutica adjuvante e tém velocidade de cresci-
mento mais lenta, podendo ser detectados ainda em
fases precoces 2.
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Sob o ponto de vista anatdmico, o0s
adenocarcinomas podem apresentar-se como tumores
MuCosos ou muciparos que se diferenciam dos demais
por, eventualmente, apresentarem célulasem “anel de
sinete" secretando mucina em abundancia’.

Carcinomas mucinosos representam de 8 a
20% de todos os CCR %, e uma andlise retrospectiva
realizadano Oxford Cancer Registry 7 entre 1995-2003
demonstrou que 10% dos tumores de célon e 5% dos
tumores de reto s&o mucinosos.

O adenocarcinomamucinoso, em qualquer grau
de diferenciagéo, é considerado como fator localmen-
te agressivo e de pior prognoéstico °°, Tumores
MUCiNOSOS S80 0S que, com mais assiduidade, se asso-
ciam a um maior envolvimento da circunferéncia in-
testinal — 71% contra 33% dos ndo mucinosos®. Além
disso, muitos estudos 0 associam a estadios mai s avan-
¢ados da doenca °. Diversas razdes sdo apontadas
para a maior agressividade desses tumores, destacan-
do-seamaior capacidade deinvasdo linfonodal, maior
disseminacéo peritonial emaior incidénciaderecidiva
local pélvica®.

A maioria dos pacientes jovens apresenta
estadiamento avancado, tanto pelo sistema TNM como
pela classificagcdo de Dukes 2, Atribui-se esse acha
do aumamaior preval éncia de tumores mucinosos ou
aum menor grau de diferenciacéo celular nessa popu-
lacgo .

As metastases ganglionares sao um outro fa-
tor importante a ser avaliado na peca de resseccdo do
CCR. Sua importéancia vem do fato de que a
linfadenectomia associada a resseccdo do CCR é re-
conhecida desde 1908, quando Miles demonstrou que
ha umatendéncia arecidivatumoral naregido de dre-
nagem linfética do reto %.

Dukes por suavez, concluiu que as metastases
ganglionaresrepresentam o fator prognostico de maior
importancia no que diz respeito a recorréncia e
sobrevida no CCR 2%, Quando presentes ap0s tera-
pia neoadjuvante, so ainda o maior fator progndstico
no cancer dereto, superadas apenas pela margem de
resseccdo circunferencial 015,

Desde entéo, a pesquisa de linfonodos com-
prometidos é considerada o procedimento de maior
relevancia na analise anatomo-patol égica de espéci-
mes operatérios, em paci entes submetidos ao tratamento
do CCR *, jaque o envolvimento linfonodal éincorpo-
rado sem estadiamento clinico-patoldgico como uma
variavel independente no prognostico do CCR 2512,
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O numero de linfonodos comprometidos na
pecaoperatériaé cons derado um importante parametro
para a avaliacdo da radicalidade da resseccao cirlrgi-
ca 219, Alguns estudos demonstraram que a presenca
de micrometastases linfonodais, em pacientes com
CCR, néo influenciam o progndstico, mas que o
envolvimento de quatro ou maislinfonodosem pacien-
tes estratificados na classe B de Dukes é um indicador
de recorréncia da doenca .

Dentre todos os parametros clinico-patol 4gi-
cosrelacionados ao progndstico do CCR, adetermina-
¢&o histol 6gicada profundidade deinvasdo tumoral ea
presenca de metastases linfonodais 282* s80 0s mais
importantes *, seguidos do grau de diferenciacéo ce-
lular *° e da secregdo de mucina .

A busca por fatores prognésticos que interfi-
ram nasobrevida do CCR, tem sido uma preocupagéo
constante da comunidade cientifica que estuda essa
linha de pesqguisa, umavez que a sobrevidarecebe in-
fluéncia de diversos fatores, 0s quais associados ou
independentes, regulam o tempo de vida, ndo existindo
regras de previsao, apenas evidéncias clinicas que ge-
ralmente podem ser alteradas ou modificadasindividu-
amente 8.

Tendo em vista todos esses aspectos, esse tra-
balho se propde arealizar uma andlise descritivasim-
ples das prevaléncias desses quatro fatores de mau
prognostico presentes na peca operatéria,
correlacionando-0s com a idade do paciente, nimero
de linfonodos ressecados e positivos, e tamanho do tu-
mor .

METODO

Foram selecionados, em estudo transversal
descritivo, oslaudos histopatol 6gicos de 144 pacientes
submetidos ao tratamento cirdrgico, eletivo ou ndo, do
CCR, com diagndstico clinico-patoldgico prévio de
adenocarcinomacolorretal, operados no Hospital Nos-
sa Senhora da Concei¢ao no Municipio de Tubar&o —
SC, pel o pesquisador principal, no periodo compreen-
dido entre janeiro de 1997 e dezembro de 2007.

Foram excluidos do estudo, todos os pacientes
gue preencheram os critérios abaixo:

1. Diagnostico de CCR associado a Doenga
Inflamatdrialntestinal (Doengade Chron ou Retocolite
Ulcerativa).

2. Neoplasias reportadas como ndo condi-
zentes com o tipo histol 6gico de adenocarcinoma.
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3.
adjuvante.

Todos os pacientes foram operados pelo pes-
quisador principal, por laparotomia, e o tratamento ci-
rargico instituido obedeceu ao padréo convencional de
ressecgdes, incluindo linfadenectomia e no caso detu-
mores retais, a resseccdo mesorretal.

As pegas operatorias foram enviadas ao labo-
ratorio de patologia, sendo posteriormentelaudadas de
acordo com o Manual de Padronizac&o de Laudos
Histopatol 6gi cos da Sociedade Brasileirade Patologia
25

Pacientes submetidos a terapia neo-

Osdados colhidosforam inseridos em um pro-
tocolo de pesquisa, queincluiu asvariaveis deinteres-
se para posterior andlise estatistica no SPSS 8.0.

Foi realizada, uma analise descritiva ssimples
das preval éncias na pega operatoriado CCR dos qua-
tro fatores de mau progndstico de interesse no estudo
e estabeleceram-se as associagbes descritas anterior-
mente.

RESULTADOS

Do total de 144 pacientes operados, 83 eram
do sexo feminino (56.9%). A média de idade foi de
61,21 anos (DP 14,81) e 12 pacientes tinham 40 anos
ou menos (8,3%).

No grupo de pacientes com menos de 40 anos
nao foram detectados estadios mais avancados da do-
enca com relacdo ao T, ao N ou ao grau de diferenci-
acao/ presenca de mucina (p=0,73, p=0,34 e p=0,22
respectivamente).

Foram dispostosem um grafico asprevaléncias
dos quatro fatores de mau prognostico de interesse no
estudo (Gréfico 1).

Quanto ao grau de diferenciacéo, 76 pacientes
apresentaram adenocarcinoma bem diferenciado
(52,8%), 56 moderadamente diferenciados (38,9%), 6
pouco diferenciados (4,2%) e nos 6 pacientes restan-
tesfoi observado adenocarcinoma mucinoso (4,2%).

Estabel eceu-se arelacdo entre o grau de dife-
renciacao celular/presencade mucinae o estadiamento
T e N, de forma que tumores crescentemente
indiferenciados e secretores de mucinamostraram guar-
dar relagdo positivacom o estadiamento N, ao contréa-
rio do estadiamento T, no qual essa relagdo ndo mos-
trou ser estatisticamente significativa (Tabela 1).

A média de ganglios dissecados foi de 11,17
(DP0,59) eamédiade gangliospositivos paraneoplasia
foi de2,79 (DP0,43).

O coeficiente de correlacdo de Pearson entre
as variaveis “numero de ganglios dissecados’ e “nu-
mero de ganglios positivos® foi de 0,460 (p<0,001). De
modo que a ressec¢do de mais linfonodos aumenta a

B Tumores em estadio

T3/T4 de infiltragao na
mucosa colonica

B Presanca de

0-100%

metastase ganglionar

Tumaores
Indiferenciados

Tumores Mucinosos

Graéfico 1 - Prevaléncia de quatro fatores de mau progndstico nas pegas oper atorias de 144 pacientes submetidos a tratamento cir irgico do
cancer colorretal no Hospital Nossa Senhora da Conceicao — Tubar&o, SC.
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Tabela 1 - Distribuicao do grau de diferenciacdo em relacdo ao Estadiamento T e N Patolégico na peca
operatéria de pacientes submetidos ao tratamento cirargico do cancer colorretal no Hospital Nossa Se-

nhora da Conceicdo — Tubar&o, SC- 1997-2007.

Bem diferenciado (%) M oderadamente Pouco Mucinoso(%) Total(N)
diferenciado(%) diferenciado(%)
Estadiamento
T*
Tis 7 - 25 - 4
T1 66,7 333 - - 3
T2 46,2 46,2 - 17,7 13
T3 54,5 40,2 27 27 12
T4 333 333 16,7 16,7 12
N* *
NO 519 455 13 13 7
N1 64,9 24,3 27 81 37
N2 14 379 138 6,9 29
N3 - 100 - - 1
*p=0,085.
**p=0,037.

chance de se encontrar um ganglio neopléasico (Tabela
2).
Quanto ao estadiamento T, 4 pacientes (2,8%),
eram portadores de adenocarcinoma in situ (Tis), 3
pacientes (2,1%) foram classificadoscomo T1, 13 (9%)
como T2, 112 (77,8%) como T3 e 12 (8.3%) como T4.
No que diz respeito a presenca e extensao de
metastase ganglionar, 77 pacientes (53,5%) foram
estadiados em NO, 37 (25.7%) em N1, 29 (20,1%) em
N2 e apenas 1 paciente (0.7%) como N3.
Correlacionou-se entdo a média de ganglios
dissecados/positivoscom o T, o N e o grau de diferen-

ciagdo celular do tumor. Quanto maior o nimero de
linfonodos dissecados, mais avancado foi o
estadiamento T e N. Bem como quanto maior o nime-
ro de ganglios positivos encontrados, mais avangados
foram o estadiamento T e N patoldgicos e o grau de
indiferenciagéo celular/ocorrénciade adenocarcinoma
mucinoso (Tabela 3).

Com relagéo ao tamanho do tumor, foram clas-
sificados como pegquenos tumores cujo maior diametro
foi menor ou igual a 35 mm e como grandes tumores
cujo maior didmetro foi superior a 35 mm. Dezenove
tumores foram classificados como peguenos (13,2%)

Tabela 2 - Proporcéo de linfonodos positivos de acordo com o nimero de ganglios dissecados em pacien-
tes submetidos a resseccédo cirdrgica do cancer colorretal no Hospital Nossa Senhora da Conceicao —

Tubarao, SC- 1997-2007.

Nuamero de pacientes

Média de Ganglios Dissecados

Média de Ganglios Positivos

25 0 4 0,72 (DP1,10)
3 5 9 150 (DP2,15)
44 10- 14 231 (DP3,58)
21 15- 19 538 (DP5,93)
8 20- 24 050 (DP1,06)
2 25- 29 1950 (DP2,12)
6 >ou= 30 11,66 (DP 14,20)
Purusap = 0,0109.
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Tabela 3 - Relacdo entre o Estadiamento T, N e Grau de Diferenciacdo Celular com a Média de Ganglios
Dissecados e de Ganglios Positivos na peca operatéria de pacientes submetidos ao tratamento cirdrgico
do cancer colorretal no Hospital Nossa Senhora da Conceic¢éo, 1997-2007.

Média de Ganglios dissecados Média de Ganglios positivos

T* Tis 5 (DP4,29) 0 (DPO)

T1 530 (DP6,11) 0 (DP0)

T2 869 (DP4,38) 069 (DP1,49)

T3 11,46 (DP7,25) 292 (DP5,01)

T4 14,66 (DP6,37) 558 (DP8,79)
N**

NO 10,71 (DP6,95) 0 (DPO)

N1 859 (DP5,00) 213 (DP1,39)

N2 1569 (DP7,80) 10,79 (DP®6,71)

N3 11,00 (DPO) 11,00 (DPO)
Grau de Diferenciagéo Celular***
Bem-diferenciado 10,65 (DP7,41) 257 (DP5,15)
M oderadamente diferenciado 11,33 (DP6,17) 2,00 (DP3,58)
Pouco
diferenciado 12,66(DP 10,38) 10,16 (DP10,42)
Mucinoso 14,66 (DP7,33) 566 (DP6,59)
Valor de p referente a média de ganglios dissecados:
* Prusarvan= 0,017,
** p=0,00046.
\al c?r%?ﬁéfir e?]’t:'gmédi a de ganglios positivos: exercendo essainfl uénciaq estzidofigol dgico ,d‘_) paci-
* D= 0.036. ente °%, embora as complicagdes pds-operatorias se-
** p< 0,000001. jam mais freqlentes e graves nos doentes com mais
P 0 001 de 65 anos ¥.

Em nosso estudo, o percentual de pacientes
e 125 como grandes (86,8%). O tamanho do tumor se jovensfoi ligeiramente superior aguel e encontrado em

correlacionou positivamente com estédio T maisavan- outras séries 163031 e esse grupo ndo apresentou
cado ( p=0,00000790). estadiamento T e N mais avangado ou menor grau de
. diferenciagéo celular, embora, em alguns estudos **,

DISCUSSAO aproporc¢ao de tumores retais pobremente diferencia-

dos tenha sido maior em pacientes com menos de 30
O CCR é uma das causas mais freqlientes de anos.

morte no mundo desenvolvido e a sobrevida depende Oitenta e trés pacientes eram do sexo femi-
claramente do estédio 57891026 ' mas ha muitos fatores nino (56,9%), em consonancia com o encontrado na
gue podem gjudar a prever o progndstico %. maioria dos artigos revisados 2%1"%, e contrariando

A média de idade encontrada nesse estudo foi outras séries 22 nas quais ndo houve predominio

de 61 anos, proxima a média de idade encontrada em discreto do CCR nesse sexo, embora tenha sido des-

outras séries 15689242128 sando 0 risco desse cancer crito um aumento de 69% no crescimento médio anu-

tanto maior quanto maior a faixa etaria, uma vez que al dos casos de CCR para homens e de 60% para

mais de 50% dos casos ocorrem em individuos com mulheres %,

mais de 50 anos %. Tumores de didmetro superior a 35 mm em
A idade por si s6 ndo congtitui fator derisco de nossa casuistica apresentaram-se com estadio T mais

mortalidade operatdriaou demaior tempo de sobrevida, avangado e esse fato desperta grande interesse no que
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dizrepeito aclassificagdo TNM que, no geral, ndo atri-
bui valor deimportancia ao tamanho da neoplasia °.

Yasuda et al 24, contudo, néo encontraram re-
lacdo significativaentrearecorrénciado CCR eapre-
senca de tumores de didmetro superior a 35mm.

Sabe-se que a invasio venosa mostrou redu-
zir significativamente a sobrevidaindependentemente
do estéadio ou grau do tumor % e Folkman, em 1971,
demonstrou que o crescimento tumoral é considerado
angiogénese-dependente 231833,

A medidaque o tumor cresce no envolvimento
circular dointestino, o niimero de metéstaseslinfonodais
aumenta, a recidiva € mais freqlente e a sobrevida
diminui. Naprética, tumores de crescimento intramural,
mesmo quando pequenos, estariam associados a um
pior progndstico ®.

Ainda assim, dentre o amplo espectro de ca
racteristicas desfavoraveis do paciente com CCR, des-
taca-se seu caréter de grande imprevisibilidade quanto
ao prognostico do paciente %, e é grande a demanda
de outros paréametros que ampliem o percentual prog-
nostico desses doentes, dentre 0s quais estdo o tama-
nho do tumor °.

J& o estadiamento de Dukes foi detectado
como um fator progndstico **, embora ndo venha sen-
do utilizado como critério de triagem para terapia
adjuvante 2, Todavia, assim como em outras séries
26353 nesse estudo o estadio do CCR foi definido de
acordo com a classificagdo TNM recente.

No que se refere ao estadiamento T, a distri-
buicdo encontrada nesse estudo foi percentual mente
préxima aquela encontrada na maioria dos artigos re-
visados #8133337 " nos quais a maior parte dos pacien-
tes encontravam-se em estadio T3; embora saiba-se
queo cuidado com o exame histopatol gico determi-
naosresultadosdo T patol 6gico. Em geral, paratumo-
res gastrointestinais, o T patol6gico depende da pro-
fundidade de invasdo *.

Além disso, o patologistadeve fatiar cuidado-
samente o tumor e selecionar, para 0 exame
histopatol 6gico, areas suspeitas de invasdo profunda.
Isso porque tumores que invadem érgaos adjacentes
por contiguidade, mesmo sem evidénciade metastases
adistancia, devem ser submetidos aresseccdo alargada,
umavez que aresseccdo radical ndo parece influenci-
ar o prognostico =,

Sabe-se também que, embora a presenca de
doenca tumoral extraintestinal reduza a sobrevida, a
invasdo direta do tumor a estruturas adjacentes néo
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contra-indica a ressec¢cdo de metastases hepéaticas no
CCR %,

A determinacao histol 6gicadaprofundidadede
invasdo tumoral e o grau de invasdo tumoral séo a-
guns dos parametros histopatol 6gicos mais importan-
tes relacionados ao prognéstico do CCR 24, embora a
extensdo da infiltragdo serosa e a invasdo venosa por
células cancerosas tenham sido detectadas como fato-
res de mau prognéstico no cancer de reto e ndo de
colon 5.

A relevancia prognéstica do tumor residual e
da classificacBo TNM em pacientes com CCR, de-
monstrou queo T eo N ndo influenciam o progndstico
de pacientes com tumor residual “° .

Conforme o esperado, o estadiamento N nes-
se estudo aproximou-se do encontrado em grande
parte das séries estudadas 2718232441 nas quais a
maior parte dos pacientes foram incluidos no estadio
NO.

O envolvimento de linfonodos regionais é de
criticaimportanciaparao prognostico 2424 e sua ana-
lise € mandatéria 24, mas 0 acesso macroscopico dos
linfonodos é inviavel, ja que uma consideravel parte
das metastases linfonodais ( mais de 30%) tém em seu
maior diametro 3mm ou menos 4,

A recomendacdo quanto ao numero de
linfonodos que devem ser ressecados durante a cirur-
gia ainda é fonte de bastante controvérsia. Conforme
nosso estudo, amédiade gangliosdissecadosfoi de 11,
e desses, em média, 2,8 apresentavam comprometi-
mento neopl asico.

Wong et al #, em sua pesquisa, obtiveram uma
meédia de 17 ganglios ressecados observados na peca
operatériado CCR, e 38,6% dos pacientestinham pelo
menos 1 nodo positivo, sugerindo, em conformidade
com nosso estudo, que quanto maior o nimero de
ganglios dissecados maior a probabilidade de encon-
trarmoslinfonodos positivos.

Emborao maior nimero de linfonodos exami-
nados sejaaceito como fator progndstico positivo, esse
beneficio é atribuido por Jass et a. a uma resseccdo
cirdrgica mais efetiva nessa condi¢cdo e ndo a uma
melhor resposta imunol 6gica contra a neoplasia®.

Lanza et a * demonstraram que a andlise de
um pegueno nuimero de linfonodos regionais pode re-
sultar em um subestadiamento de tumores classifica-
dos como NO e ganglios maiores que 3mm de diametro
deveriam ser considerados metastaticos pela classifi-
cacdo TNM, raz&o pela qual alguns pacientes sem
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metéstases linfonodais tém recorréncia pos-operatéria
ou desenvolvem metéastases % .

Ja Swanson et a 22 concluem que um mini-
mo de 13 linfonodos devem ser examinados para que
um tumor T3 seja considerado negativo para
metastases, e Cserni et al *® sugerem que para tumo-
res T3NOMO ndo existe um limite especifico de
linfonodos necessarios e que a linfadenectomia deve
ser tdo ampla quanto possivel 22,

Cianchi et a ¥ ao recordar a importancia da
estratificagdo progndstica de pacientes Dukes B suge-
rem que portadores de oito ou mais linfonodos positi-
vos tém sobrevida semel hante aos pacientes Dukes C,
propondo a elaboracdo de um novo modelo de prog-
nostico para pacientes Dukes B que poderiam se be-
neficiar da terapia adjuvante 264,

A probabilidade de encontrarmos nodos positi-
vos € maior quando mais de 10 ganglios forem disse-
cados e quando o adenocarcinoma for indiferenciado
4. Beneveneto et a 2 sugerem a ressec¢cdo de uma
meédiade 20 linfonodos.

Metéstases linfonodai s s&o consideradas fator
independente de progndstico 2194 e a extensdo da in-
filtragdo tumoral noslinfonodostem um impacto nega-
tivo na sobrevida livre da doenca em pacientes com
cancer retal .

Em estudos prévios, asobrevidaem 5 anoscaiu
significativamente quando o nimero de linfonodos po-
sitivosfoi maior que 3 eo nivel demetastaseslinfonodais
foi fortemente correlacionado com asobrevivénciaem
5 anos: 72-85% paraN1, 51-67% e paraN2 e 30-56%
para N3 %,

Broll et al. demonstraram que ndo ha diferen-
casignificativana sobrevidalivre da doencaentre pa-
cientes com micrometastases linfonodais negativas e
positivasno estadio I/I1 do CCR % eainvasado linfatica
mostrou ndo ter efeito na sobrevivéncia em baixos es-
tadios, apesar de ter efeito negativo significante quan-
do presente em altos estadios %.

M etastases linfonodais sdo o fator prognostico
maisimportante no CCR, deformaque ainvestigacéo
patol 6gica, além da avaliagdo histol 0gica de rotina de
linfonodos, podeidentificar maior nimero de pacientes
com alto risco de recorréncia %.

A distribuicdo do grau de diferenciacéo
celular nas pecgas operatorias dos pacientes desse es-
tudo também foi semelhante aencontradanaliteratura
revisada 6791241 na qual a maior parte dos pacientes
exibiu adenocarcinomabem diferenciado.
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O grau de diferenciacdo celular é um impor-
tante fator na determinacdo do prognostico no CCR
1620 A graduacéo histol 6gica mostrou ter efeito signi-
ficativo na sobrevivéncia independentemente do
estadiamento, mas seu valor prognostico pode ser me-
Ihorado se critérios mais objetivos forem desenvolvi-
dos para melhor avaliar essa variavel 6.

Brodersclassificou osadenocarcinomasretais
em 4 tipos, em conformidade com o percentual de cé-
lulas malignas encontradas por campo no microscopio,
mas esse constitui  apenas um dos varios parametros
importantes para avaliar o real grau de diferenciacéo
tumoral .

Sabe-se que o grau de diferenciacdo celular
constitui avariavel histol6gica mais freglientemente
utilizada em associac&o ao estadiamento anatomo-pa-
tol6gico?°. Embora em nosso estudo pacientes jo-
vens ndo tenham apresentado tumores mais
indiferenciados, essa é umae, as vezes, alnicavari-
avel de agressividade biol6gica mais prevalente nos
pacientes jovens 1620,

Otipo histol6gico do tumor eaindiferenciacéo
af etam asobrevivénciaem atos e baixos estadios, mas
em algunstrabal hos % essadiferencando foi significa-
tiva;, embora Missnich et al 4 tenham demonstrado
gue a diferenciacdo tumoral tenha efeito progndstico
independente na predicdo da sobrevida de pacientes
com cancer de reto.

Jass et al 22 procederam a uma analise
multivariada de sete varidveis relacionadas a diferen-
ciacdo tumoral no cancer de reto que, quando agjusta-
das a classificacdo de Dukes, demonstraram que so-
mente ainfiltracdo linfociticafoi um preditor indepen-
dente do prognéstico.

Recente estudo & demonstrou que tumores do
lado direito do colon foram significativamente menos
diferenciados que os do lado esquerdo, e se sustentaa
hip6tese de que tumores do lado direito e esquerdo do
colon diferem em suaetiologia

Por fim, dentre os aspectos tumorais mais
confidvels na predicdo do progndstico, a presenca de
mucina obteve um dos maiores indices de correlagdo
com a sobrevivéncia 1*#% enquanto que em NnOSso
estudo essa foi associada a um estadiamento N mais
avancgado.

Farhoud et al ° relatam que os tumores
MUCINOS0S S0 0S que, com mai's assi duidade se asso-
ciam aum maior envolvimento da circunferéncia in-
testinal — 71% contra 33% dos n&o Mucinosos.
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Contudo, recente estudo “ demonstrou que, Tumores grandes obtiveram estadio T mais
emborao adenocarcinomacom célulasem anel desinete avancado, sugerindo que tumores com didmetro maior
antecipe um pior prognostico, asobrevidade pacientes gue 35mm atuem como fator de mau prognostico.
com tumores secretores de mucina foi semelhante Quanto maior o nimero de linfonodos resse-
aguel aencontrada nos outrostipos de adenocarcinoma. cados, maior é a possibilidade de encontrar ganglios

. positivos, mais avangados sdo o T/N patolégicos e
CONCLUSAO menor o grau de diferenciagéo celular, bem como mai-
or é a ocorréncia de adenocarcinoma mucinoso; de

Pacientes jovens n&o apresentaram formaque umalinfadenectomiainadequada pode pro-
estadiamento T/N mais avancado, bem como menor duzir um subestadiamento do CCR.
grau de diferenciacdo celular e presenca de

adenocarcinoma mucinoso quando comparados aos AGRADECIMENTOS
pacientes com mais de 40 anos.
O avanco do estadiamento N relacionou-se Os autores agradecem a Thiago Mamoru

positivamente com a ocorréncia de maior nimero de Sakae, MsC; pelo auxilio na andlise estatistica e a
casos de adenocarcinomas pouco diferenciados e Ricardo Beckhauser Kuhnen pel o auxilio nacoletados
secretores de mucina. dados utilizados neste artigo.

ABSTRACT: BACKGROUND: The pathologic staging of the surgical peace represents the leading method of measuring the
prognostic and survival of patientswith colorectal cancer (CRC).AIM: Todeterminetheprevalenceof T, N, cellular differentiation,
and the presence of mucus, on the surgical peaces of patients submitted to surgical treatment of CRC. METHODS: The
histopathology results of 144 patients were evaluated in regard to their clinical-pathology staging. RESULTS: The mean-age
found was 61.21 year s. Twelve patients aged <40 year s(8.3%). One hundred and twenty five patients (86,8% ) showed largetumors
(>35mm). Twelve hundred patients (77,8%) were found in T3 stage, and 77 patients (53,5%) were ranked as NO. Seventy six
patients (52,8%) showed carcinoma with high differentiation. Six patients (4.2%) had mucinous carcinoma. The mean par ches of
lymph nodes realized was 11.1 and the positive lymph nodes had a mean of 2.79. CONCLUSION: Young patients did not have
more advanced T and N staging or higher mucus secretion and cellular indifferentiation. L arge tumor s obtained more advanced
T staging, and the T/N also had a positiverelationship with a higher mean of lymph nodes parched. Theretreat of alarge number
of lymph nodes increased the chances of finding a neoplasic lymph node and the finding of positive lymph node increased the T/
N staging, the cellular indifferentiation and the mucus presence.

Key words: Colorectal neoplasm, prognosis, lymph nodes, neoplasm staging, histopathology.
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