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RESUMO

Material e métodos: Estudo retrospectivo (1994-1996) englobando 282 casos de lesdes
intraepiteliais submetidas a tratamento no Servi¢o de Ginecologia dos Hospitais da Universidade
de Coimbra (H.U.C.) e subsequente follow-up (9-45 meses). Foram avaliados os seguintes
parimetros como factores de recorréncia: idade das doentes, grau da lesdo, infec¢io HPV asso-
ciada, tipo de tratamento, margens de seguranga nos tratamentos ablativos e intervalo livre de
doenga. Resultados: Dos 282 casos estudados 72,4% ( N=204) corresponderam a lesdes de alto
grau e 27,6% (N=78) a lesdes de baixo grau. A média de idades das doentes foi de 36,3+9,1 [19-
67] anos. Os tipos de tratamento mais utilizados foram a conizagfo por ansa diatérmica (76,9%),
seguida da vaporizagdo laser CO2 (16%) e por iltimo a conizagio a frio (7,1%). As margens de
seguranga determinadas em 184 casos foram, em média, de 3,2 = 2,4 [1-10] mm. Verificaram-
-se 44 casos de recorréncias (15,6%) das quais 75% corresponderam a lesdes de alto grau
(N=33) e 25% (N=11) a lesdes de baixo grau. Do total de recorréncias a associagdo a infecgio
HPYV foi encontrada em 24 dos casos (54,5%) e destes, 75% (N=19) corresponderam a lesdes de
alto grau. A média de idades no grupo com recorréncia foi de 38,2 + 8,7 [21-53] anos e de 35,9
+ 9,2 [19-67] anos para o grupo sem recorréncia (p>0,05). No grupo de lesdes de baixo grau
tratadas com laser CO2 (N=32) houve 15,6% de recorréncias contra 13,3% no grupo tratado
com ansa diatérmica (N=45). Nas lesdes de alto grau submetidas a vaporizagdo laser CO2
(N=13) verificou-se uma taxa de recorréncia de 23%; naquelas tratadas com ansa diatérmica
(N=172), houve 16,2% de recidivas ¢ no grupo submetido a conizagfo a frio (N=19) esse valor
foi de 10,5%. Conclusdo: A taxa total de recorréncias foi de 15,6% com maior incidéncia nas
lesBes associadas a HPV (p>0,05). Relativamente ao caso particular das lesdes de alto grau veri-
ficou-se maior nimero de recorréncias nos tratamentos destrutivos (laser CO2) quando com-
parado com os tratamentos ablativos (conizagdo a frio ou por ansa diatérmica).

SUMMARY
Recurrence Factors of Intraepithelial Lesions in the Cervix Uteri

Material and methods: A retrospective study (1994-1996) of 282 cases of intraepithelial
lesions treated in the Ginecology Services of Coimbra University Hospitals and subsequent fol-
low-up (9-45 months). The following parameters were evaluated as recurrence factors: the
patient’s age, lesion degree, associated HPV infeccion, treatment type, safety margin in the abla-
tive treatments and interval free of illness. RESULTS: Of the 282 cases, 72.4% (N=204) corre-
sponded to HSIL and 27.6% (N=78) to LSIL. The patients’ mean was 36.3 + 9.1 [19-67] years.
The most commonly used treatment types were the LLETZ ( large loop excision of the trans-
formation zone ) (76.9 %) followed by CO2 LASER vaporization (16 %) and finally cold-knife
conization (7.1%). The safety margins were determined in 184 cases and, on average, were of
3.2 £ 2.4 [1-10] mm. Forty-four recurrences occurred (15.6%) of which 75% corresponded to
HSIL lesions (N=33) and 25% (N=11) to LSIL. From the total number of recurrences the asso-
ciation to HPV infeccion was found in 24 of the cases (54.5%) and 75% of these (N=19) corre-
sponded to HSIL. The average age in the recurrence group was 38.2 + 8.7 [21-53] years and 35.9
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+ 9.2 [19-67] years in the group without recurrences (p>0.05). In the LSIL group treated with
CO2 LASER (N=32) the recurrence rate was 15.6% versus 13.3% in the group treated with
LLETZ (N=45). In the HSIL that were treated with CO2 LASER vaporization (N=13) the recur-
rence rate was 23%; in those treated with LLETZ (N=172) there were 16.2% recurrences and in
the group submitted to cold-knife conization (N=19) that rate was 10.5%. CONCLUSIONS: The
total rate of recurrence was 15.6% with the greatest incidence of lesions associated to HPV
(p>0.05). Regarding the particular case of the HSIL, a great number of recurrences with the
destructive treatments (CO2 LASER) was observed when compared to the ablative treatments

(cold-knife conization or LLETZ).

INTRODUCAO

As lesOes intraepiteliais sao consideradas verdadeiras
lesdes precursoras do cancro do colo do ttero e, embora
ndo haja consenso absoluto em relagdo a conduta nas
lesdes de baixo grau, nas lesdes de alto grau o tratamento
¢ imperativo e o controlo periddico € necessério para o
diagnéstico das recorréncias. A taxa de recorréncia para
o tratamento com vaporizagio LASER CO2 varia,
segundo os autores, de 1,4% a 20% para as lesdes de
baixo grau e de 2% a 22,5% para as lesdes de alto grau!
e cerca de 70% dos casos ocorrem dentro dos primeiros
12 meses?2.

Com o objectivo de avaliar a importancia de alguns dos
possiveis factores de recorréncia, os autores realizaram
este estudo englobando 282 casos de lesdes
intraepiteliais submetidas a tratamento no Servigco de
Ginecologia dos Hospitais da Universidade de Coimbra.

MATERIAL E METODOS

Estudo retrospectivo (1994-1996) englobando 282
casos de lesdes intraepiteliais histolégicas submetidas a
tratamento no Servigo de Ginecologia dos H.U.C. e sub-
sequente follow-up ( 9-45 meses).

Foram avaliados os seguintes pardmetros como poten-
ciais factores de recorréncia: idade das doentes, grau da
lesdo, infecgdo HPV, tipo de tratamento efectuado e mar-
gens de seguranga nos tratamentos ablativos. Avaliou-se,
ainda, o intervalo livre de doenca.

O estudo estatistico foi efectuado utilizando o teste t-
student e x2(Qui—quadrad0) considerando um intervalo
de confianca de 95% (significancia p<0,05).

RESULTADOS

Dos 282 casos estudados 72,4% ( N=204) correspon-
deram a lesdes de alto grau e 27,6% (N=78) a lesGes de
baixo grau (Figura 1).
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Fig. 1 - LSIL/HSIL

A média de idades das doentes na amostra global foi
de 36,319,1 [19-67] anos sendo 36,6 £ 9,7 [19-53] para
as lesdes de baixo grau e 36,2 + 8,9 [19-67] para as
lesdes de alto grau (p>0,05) (Figura 2).
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Fig. 2 - Grau da lesdo e idades

O tipo de tratamento mais utilizado foi a conizago por
ansa diatérmica (76,9%), seguido da vaporizacio Laser
CO? (16%) e, por ultimo, a conizagdo a frio (7,1%)
(Figura 3).

As lesdes de baixo grau foram submetidas a conizagéo
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Fig. 3 - Tipo de tratamento

por ansa diatérmica em 57,6% dos casos ( N=45) a
vaporizagdo Laser CO? em 41% (N=32) e a conizacio a
frio em 1,2% (N=1). Nas lesGes de alto grau, foi reali-
zada ansa diatérmica em 84,3% dos casos (N=172),
vaporizagio Laser CO? em 6,3% (N=13) e conizacio a
frio em 9,3% (N=19) (Figura 4).
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Fig. 4 - Tipo de tratamento e grau da lesdo
As margens de seguranca determinadas em 184 casos de tra-
tamentos ablativos foram em média de 3,2 + 2,4 [1-10] mm.
Em relagdo a infecgdo HPV, dos 78 casos de lesdes de
baixo grau, 57,8% (N=45) estiveram associados a este virus
e dos 204 casos de lesGes de alto grau, esta associagio
esteve presente em 59,3% dos casos (N=121) (Figura 5).
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Fig. 5 - Grau da lesdo e HPV

Verificaram-se 44 casos de recorréncias (15,6%) das
quais 75% corresponderam a lesdes de alto grau (N=33)
e 25% (N=11) a lesdes de baixo grau (Figura 6). A
associacdo a infec¢do HPV foi encontrada em 24 casos
(54,5%) dos quais 18 (75%) corresponderam a lesdes de
alto grau e 6 (25%) a lesdes de baixo grau (Figura 7).
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Fig. 6 - Recorréncia e grau da lesdo (N= 44)
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Fig. 7 - Recorréncias associadas com HPV (N= 24)

A média de idades das doentes com recorréncia foi de
38,2 + 8,7 [21-53] anos e de 35,919,2 [19-67] anos para
o grupo sem recorréncia (p>0,05) (Figura 8).
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Fig. 8 - Idades

Fazendo o estudo dos tipos de tratamento verificou-se
que no grupo de lesdes de baixo grau tratado com
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LASER CO2 (N=32) houve 15,6% de recorréncia (N=5)
contra 13,3% (N=6) no grupo tratado com ansa diatér-
mica (N=45) (Figura 9).
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Fig. 9 - Tipo de tratamento - LSIL (N=11)

Nas lesGes de alto grau submetidas a vaporizagio
LASER CO2 (N=13) verificou-se uma taxa de recorrén-
cia de 23% (N=3); naquelas tratadas com ansa diatér-
mica (N=172), houve 16,2% de recidivas (N=28) e no
grupo submetido a conizagdo a frio (N=19) esse valor foi
de 10,5% (N=2) (Figura 10).
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Fig. 10 - Tipo de tratamento - HSIL (N= 33}

Considerando o subgrupo de lesdes associadas a
HPYV, verificou-se que nas lesdes de baixo grau tra-
tadas com LASER CO2 (N=21) a taxa de recorréncia
foi de 19% (N=4) e de 8,3% (N=2) naquelas sub-
metidas a tratamento ablativo por ansa diatérmica
(N=24). Em relagdo as lesdes de alto grau, apenas 8
casos foram submetidos a vaporizagio LASER CO2
tendo-se verificado um total de 25% de recidivas
(N=2); nos casos submetidos a ansa diatérmica
(N=107) observaram-se 14,9% (N=16) de recorrén-
cias (Figura 11). Nio foi encontrada nenhuma recidiva
na totalidade (N=6) das lesdes tratadas por conizagdo
a frio.

O intervalo livre de doenca foi em média de 11,2 £ §,1
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Fig. 11 - Lesbes com recorréncia associadas a HPV - tipo de
tratamento

meses sendo 15,8 + 6,2 meses para as lesdes de baixo
grau e 9,7 + 8,1 meses para as lesdes de alto grau
(p=0,01) (Figura 12).
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Fig. 12 - Intervalo livre de doenga (meses)

DISCUSSAO

A idade de maior incidéncia das lesdes intraepiteliais
oscila entre os 25 e 35 anos3 o que também foi consta-
tado neste estudo.

A taxa de recorréncias em relagdo ao tratamento por
vaporizagdo LASER ou métodos ablativos (conizagdo
por ansa diatérmica ou conizagio a frio) € semelhante
aquela encontrada por outros Autores.

Assim, segundo a literatura, a incidéncia de recorrén-
cia varia de 1,4% a 22,5 %! para as lesdes tratadas por
vaporizagio LASER; de 2,7%* a 35%° nos casos sub-
metidos a tratamento ablativo por ansa diatérmica e de
5%%7 a 8%3 nas lesdes tratadas por conizagdo a frio.
Nestes casos, o maior nimero de recorréncias esteve
associado a incompleta excisfo da lesdo, ou seja,
envolvimento das margens de seguranca, 0 que ndo se
verificou neste estudo.

As recorréncias aumentaram com o grau da les@o e a
sua associa¢io com HPV. Tal facto poderi ser explicado
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pela provdvel persisténcia da infecgdo viral na
paciente®-10, reinfecgdo durante a fase de cicatrizagio ou
ainda pela extensfio e localizagdo da lesdo. Segundo
Rasbrigg et al!l 0 envolvimento das criptas glandulares e
a elevada actividade mitética sdo factores determinantes
das recorréncias.

O intervalo livre de doenga foi em média de 11,2 + 8,1
meses, 0 que também estd de acordo com a literatura,
sendo, neste estudo, significativamente menor nas lesdes
de alto grau, 9,7 £ 8,1 meses, quando comparado com as
de baixo grau, 15,8 + 6,2 meses (p=0,01)

BIBLIOGRAFIA

1. J. GONZALEZ-MERLO: Neoplasia Cervical Intraepitelial in GINE-
COLOGIA; 7* Ed. Masson 1997; 352-369

2. PARASKEVAIDIS E, JANDIAL L, MANN E M, FISHER P M,
KITCHENER H C: Pattern of treatment failure following laser for cer-
vical intraepithelial neoplasia: implications for follow-up protocol.
Obstet Gynecol 1991; 78 : 80-83

3. SINGER A, MONAGHAN J: Management of Cervical Precancer in
Lower Genital Tract Precancer, Blackwell Science, Inc. 1994; 111-157
4. FLANNELLY G, LAUGHAN, H, JANDIAL L, MANN E,
CAMPBELL M, KITCHENER H: A study of treatment faillures fol-
lowing large loop excision of the transformation zone for the treatment

263

of cervical intraepithelial neoplasia. Brit J of Obstet Gynaecol 1997:
104: 718-22

5.GOFF B A, RICE L W, FLEISCHHACKR D S, ABU-JAWDEH G
M, MUNTZ H G: Large loop excision of the transformation zone in
pacients with exocervical squamous intraepithelial lesions. Eur J
Gynaecol Oncol 1994; 15 : 257-62

6. GUNASEKERA P C, PHIPPS ] H, LEWIS B V: Large loop excision
of the transformation zone compared to carbon dioxide laser in the
treatment of CIN: a superior mode of treatment. Brit J Obstet Gynaecol
1990; 97: 995-998

7. BIGRIGG A, HAFFENDEN D K, SHEEHAN A L, COLLING B W,
READ M D: Efficacy and safety of large loop excision of the transfor-
mation zone. Lancet 1994; 343: 32-34

8. TABOR A, BERGET A: Cold-knife and laser conization for cervical
intraepithelial neoplasia. Obstet Gynecol 1990; 76: 633-635

9. SESTI F, DE SANTIS L, FARNE C, MANTENUTO L. PICCIONE
E: Efficacy of CO2 laser surgery in treatinng squamous intraepithelial
lesions. An analysis of clinical and virologic results. J of Reprod Med
1994; 39: 441-444

10. NUOVO G, MORITZ J, KUWALIKA A, CHALAS E, KAPLAN
B, MANN W: Human papilloma types and cervical squamous intraep-
ithelial lesions that recur after cold-knife conization. Gynnaecol Oncol
1992; 46: 304

11. RASBRIDGE § A, JENKINS D, TAY S K: A histological and
immunohistological study of cervical intraepithelial neoplasia in rela-
tion to recurrence after local treatment. Brit J Obstet Gynaecol 1990;
97: 245-250

12. BENEDET J L, MILLER D M, NICKERSON K GB : Results of
conservative management of cervical intraepithelial neoplasia Obstet

Gynecol 1992; 79: 105-109



