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AVALIACAO DO TEMPO PARA DIAGNOSTICO E INICIO DO TRATAMENTO
DE NEOPLASIAS MALIGNAS DE CORPO DE UTERO E IMPACTO
PROGNOSTICO.

Monique Possari Minari*, Julio César Teixeira
Departamento de Tocoginecologia — FCM - Unicamp

Resumo

Introducao: O carcinoma de endométrio é a sexta neoplasia maligna mais
frequente no mundo e a sétima no Brasil, com maior incidéncia nos paises
desenvolvidos. Para estas neoplasias ndo ha método de rastreamento eficaz,
pois apresentam um sinal clinico precoce, o sangramento uterino anormal,
geralmente na pés-menopausa. Nesta situacdo, na maioria das vezes, o
diagnostico de cancer se faz em estadio |, inicial, e com bom progndstico.
Objetivos: Avaliar o impacto do tempo decorrido entre os sintomas até o
diagnostico e o tratamento no estadiamento e na sobrevida por cancer de
endométrio em regido desenvolvida brasileira. Métodos: Foi realizado um
estudo de coorte com 185 casos com histologia endometridide identificados
entre 2012-17 e seguidos até 2019. Foram analisadas a idade, tipo de sintoma,
método diagnéstico, grau histolégico, estadiamento e os intervalos de tempo
entre sintomas e diagnéstico e o inicio do tratamento. Foram utilizados os
testes qui-quadrado e montadas curvas de sobrevida de Kaplan Meier.
Resultados: 92% apresentou sangramento uterino anormal como o primeiro
sintoma e 43% tiveram diagnéstico apds curetagem. O tempo médio sintomas-
diagnostico foi de 244 dias e entre sintomas-tratamento, de 376 dias, todos
sem associacdo com modificacdo no estadiamento (p=0,976) e na sobrevida
(p=0,160). Apenas 12% iniciaram o tratamento em até 60 dias apbés o
diagnostico. Conclusées: O tempo decorrido entre os sintomas e o diagnéstico
ou tratamento dos carcinomas endometridides foi longo, embora sem
associagao com estadiamento ou sobrevida.

Palavras-chaves: neoplasia de corpo de utero; adenocarcinoma de
endométrio; sangramento uterino anormal; métodos diagndsticos; sobrevida.



Introducao

Os carcinomas originados no endométrio sao subdivididos em tipos1 e 2,
de acordo com o mecanismo de patogénese, tipo e graus de diferenciacao
histoldgicos. Resultam em dois grupos distintos de neoplasias malignas que
apresentam comportamento biolégico e prognéstico diferentes. Mais
detalhadamente, os carcinomas do tipo 1 sdo os tumores do tipo histolégico
endometridide, bem ou moderadamente diferenciados (graus | e Il) e parte dos
mucinosos, e respondem por cerca de 80% das neoplasias malignas do
endométrio. Estes tumores estdo fortemente relacionados ao
hiperestrogenismo sem antagonismo da progesterona. Essa condicdo é
reconhecida na obesidade e pds-menopausa, onde ocorre alta conversao
periférica de andrégenos a estrogenos, e também nas situacdes de anovulagao
cronica e uso de terapia hormonal com estrégeno isolado. Assim, a agao
estrogénica persistente leva a uma proliferacdo celular e hiperplasia do
endométrio que, ao adquirir atipias celulares, sdo consideradas como lesdes
precursoras.

O estadiamento de neoplasias é considerado como um dos fatores mais
importantes para determinar o prognéstico e é utilizado para direcionar o
tratamento. Para as neoplasias malignas de corpo de Utero, ndo ha método de
rastreamento eficaz, pois elas apresentam um sinal clinico precoce, o
sangramento uterino anormal, geralmente na pés-menopausa. Nesta situacao,
na maioria das vezes, o diagnéstico de cancer se faz em estadio I, inicial, e
com bom prognéstico, com 90% de sobrevida em cinco anos.

O Hospital da Mulher Prof. Dr. Aristodemo Pinotti (CAISM, Unicamp,
Campinas, SP, Brasil) é a referéncia regional para atendimento de mulheres
com neoplasias ginecolégicas pelo SUS e, na rotina assistencial fica a
impressao de que grande parte dos casos de neoplasias malignas de corpo de
utero chegam apos varios meses do inicio dos sintomas, devido a demora no
acesso e na investigacao diagnéstica. Assim, mensurar o tempo decorrido para
diagnéstico e tratamento e avaliar a relagdo com o estadiamento destas
neoplasias e prognostico final pode ser considerado um ponto de partida para
justificar acdes de organizacao do sistema de acesso, diagnéstico e tratamento
das neoplasias malignas de corpo do utero, provavelmente com impacto em
melhorias na atengéo e, possivelmente, nos custos relacionados.

Materiais e Métodos

Foi realizado estudo observacional restrospectivo, de 185 casos, com
idade entre 55 e 85 anos e histologia endometridide, atendidos no periodo de
2012-2017 no Centro de Atencao Integral a Saude da Mulher (CAISM). Os
casos foram oriundos de municipios pertencentes a DRS VIl e os prontuérios
médicos revisados até 2019. Informagdes incompletas e neoplasia metastatica
para corpo uterino foram excluidas.

Foram analisadas a idade, tipo de sintoma, método diagndstico, grau
histol6gico, estadiamento e os intervalos de tempo entre sintomas e
diagnéstico e o inicio do tratamento. Foram utilizados os testes de qui-
quadrado e montadas curvas de sobrevida de Kaplan Meier



Resultados e Discussao:

As 185 mulheres portadoras de carcinoma endometriéide apresentaram
idade média de 65,5 anos (54-83) e cancer em Estagio | em 65,9% semelhante
ao grupo principal (p> 0,05), com 11,9% de neoplasias G3 (G1=24% e
G2=64%). A taxa de sobrevida geral em cinco anos foi de 76,9%, melhor para
o Estagio | (93,8% vs. 43,0% para os Estagios II-IV, p<0,0001) e
significativamente pior para os carcinomas G3 (49,9% vs. 77,1% para G2 e
89,4% para G1, p =0,012).

Tabela 1. Padrao de sintomas, método diagnéstico e tempo decorrido para o
diagnéstico e tratamento em 185 mulheres com carcinomas endometridides.

Caracteristicas n %
Sintoma (sinal) no diagndstico *

Sangramento uterino anormal 171 92.4

Espessamento endometrial(ultrassom) 7 3.8

Corrimento vaginal 4 2.2

Dor pélvica 2 1.1

Exame clinico anormal 1 0.5
Meétodo diagndstico

Dilatac&o e curetagem 80 43.2

Histeroscopia 67 36.2

Bidpsia de aspiragdo 33 17.9

Histerectomia 5 2.7
Tempo entre sintomas e diagnostico (dias)

Média (DP) 244 (+44)

até 90 45 24.3

91-180 48 25.9

181-365 56 30.3

>365 36 19.5
Tempo entre diagndstico e tratamento (dias)**

Média (DP) 131 (+71)

até 60 22 12.1

61-90 17 9.3

>90 143 78.6
Tempo entre sintomas e tratamento (dias)**

Meédia (DP) 376 (+49)

até 180 33 18.1

181-365 72 39.6

>365 77 42.3

*considerado apenas o principal. ** Trés pacientes nao receberam tratamento
por doenca avancada e morreram precocemente. DP: desvio padrao.



Na Tabela 1 podemos observar que o sangramento uterino anormal se
destacou, com 92,4% dos casos (como sintoma unico em 87,0% dos casos). A
curetagem uterina foi o método diagnéstico mais utilizado (43,2%), seguida da
histeroscopia (36,2%) e da bidpsia endometrial (17,9%). O tempo médio
decorrido entre o inicio dos sintomas (ou suspeita) e o diagnéstico de cancer foi
de 244 dias (24,3% até 90 dias, 25,6% entre 91 e 180 dias, 30,3% entre 181 e
365 dias e 19,5% apds 365 dias).

Nao houve associacdo entre o tempo decorrido e estagio do cancer
(p=0,976; Tabela 2).

Tabela 2. Estagio final do carcinoma endometridéide de acordo com o tempo
decorrido entre o inicio dos sintomas e o diagndstico em 185 mulheres.

Tempo entre sintomas e diagnostico (dias)

Até 90 91 a 180 181 a 365 >365

Estagio* N % n % n % n %

I 27 60.0 33 68.7 38 67.8 24 66.7

Il 7 15.6 7 14.6 8 14.3 5 13.9
-1V 11 24.4 8 16.7 10 17.9 7 19.4
Total 45 100 48 100 56 100 36 100

* Sistema de estadiamento de acordo com FIGO-2014 [11].
p=0,976 (teste do qui-quadrado).

Trés pacientes ndo receberam tratamento para doenca avancada e
morreram precocemente. Entre as 182 pacientes tratadas, o tempo médio
decorrido entre o inicio dos sintomas (ou suspeita) e o inicio do tratamento foi
de 376 dias, sendo 81,9% dos casos com duracao superior a 180 dias, nao
havendo associacao entre o tempo decorrido e a sobrevida global (Figura 1,
grafico superior, p=0,160). O intervalo médio de tempo entre o diagnéstico e o
inicio do tratamento foi de 131 dias, sendo apenas 12,1% iniciado em até 60
dias (prazo legal de acordo com a legislacao brasileira em vigor). Nao houve
associacao entre esse tempo decorrido e a taxa de sobrevida geral (p=0,345,
Figura 1, grafico inferior).
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Figura 1. Sobrevida global de 182 mulheres com carcinoma endometridide de
acordo com o tempo decorrido (dias) desde os sintomas (ou suspeita) até o
inicio do tratamento (grafico superior) e do diagnéstico ao inicio do tratamento
(grafico inferior).

Conclusoes

O tempo decorrido entre os sintomas e o diagnéstico ou inicio do
tratamento foi longo para as mulheres portadoras de carcinomas
endometridides, embora sem associacdo com piora no estadiamento ou
sobrevida. A conclusdo deste estudo indica a necessidade de pesquisas
adicionais com maior numero de casos, considerando casos de pior
prognostico, como os carcinomas nao endometridides (tipo 2), para adicionar
informacdes decorrentes do longo periodo de espera e as possiveis
modificagées no estadiamento ou sobrevida.



