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RESUMO

Introdugio: o cancer de colo uterino ¢ a segunda neoplasia mais comum em mulheres no mundo e a terceira entre a populagao feminina brasileira. O HPV
desempenha um importante papel no desenvolvimento de neoplasias cervicais, estando presente em 95% dos casos de cancer de colo de utero. O carcinoma
de células glassy € um carcinoma adenoescamoso misto pouco diferenciado, raro, de comportamento agressivo e altamente resistente a radioterapia. Atinge
tipicamente mulheres jovens, com pico de incidéncia entre a 3* e a 4* década de vida. Esta associado aos tipos 16 e 18 de HPV e sua evolugao ¢ acelerada
na gravidez. O tempo médio de sobrevida apds o diagndstico ¢ de 10 meses. Relato de caso: mulher, 26 anos, multipara, com historia prévia de condiloma
acuminado, apresentou lesdes genitais que agravaram em sua ultima gestagdo, tendo evoluido com massas exofiticas diagnosticadas como carcinoma de
células glassy, com curso agressivo e metastases precoces, ndo responsivo a radioterapia e progressao ao 6bito em 16 meses. Conclusdo: o carcinoma
de células glassy destaca-se pela agressividade e rapidez de seu desenvolvimento, levando ao 6bito mulheres jovens, em idade fértil e produtiva. Diante da
sua baixa resposta as terapias antineoplésicas, destaca-se a importancia de sua prevengao, seu diagndstico e tratamento precoces, possiveis mediante o uso
de preservativos, da vacina contra 0 HPV e do exame colpocitologico regular, com coleta de material endocervical e acompanhamento eficaz.
Palavras-chave: cancer de colo de tutero, células glassy, HPV, preventivo, DST

ABSTRACT

Introduction: cervical cancer is the second most common cancer in women worldwide and the third among the female population in Brazil. HPV plays an
important role in the development of cervical cancer, being present in 95% of cases of cancer of the cervix. Glassy cells carcinoma is a poorly differentiated
mixed adenosquamous carcinoma, rare, aggressive and highly resistant to radiotherapy. It typically affects young women, with peak incidence between
the third and fourth decades of life. It is associated with types 16 and 18 of HPV and its evolution is acelerated during pregnancy. The average survival
time after diagnosis is 10 months. Case Report: woman, 26 years old, multiparous, with a history of condyloma acuminata, genital lesions that had
increased in their last pregnancy, having evolved with exophytic masses diagnosed as glassy cell carcinoma, and aggressive course with early metastases
not responsive to radiation therapy and progression to death in 16 months. Conclusion: glassy cells carcinoma is distinguished by aggressiveness and speed
of its development, leading child-bearing age and productive young women to death. In view of its low response to anticancer therapies, we highlight the
importance of its prevention, early diagnosis and treatment, possible through the use of condoms, the vaccine against HPV and cervical cytology at regular

collection of endocervical material and effective monitoring.
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INTRODUCAO

O céncer de colo uterino ¢ a segunda neoplasia mais comum em
mulheres em todo o mundo (15% de todos os casos). No Brasil,
o cancer de colo de ttero ¢ o terceiro mais comum na populacdo
feminina, sendo superado pelo cancer de pele ndo melanoma e pelo
cancer de mama. Consiste na quarta causa de morte por cancer’.

A infecc@o pelo HPV esté presente em mais de 90% das neopla-
sias cervicais e representa o principal fator de risco para o desenvol-
vimento do cancer de colo uterino, motivo pelo qual seu papel car-
cinogénico tem sido destacado como objeto de estudo®. A despeito
desta prevaléncia, somente uma pequena fragao (entre 3 a 10%) das
mulheres infectadas com um tipo de HPV com alto risco carcino-
génico desenvolvera cancer do colo do utero'. A populagdo mais
suscetivel a infecgdo pelo HPV compreende a faixa etaria de 18 aos
28 anos de idade, e sua principal via de transmissdo ¢ sexual.

Em estudo recente, observou-se que o risco de desenvolvimento
do cancer de colo uterino em mulheres com infeccdo por HPV é 19
vezes maior. Mulheres com os tipos oncogénicos 18, 31 ou 33 tém
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um risco 50 vezes maior, comparando-se ao daquelas ndo infecta-
das. Se considerarmos o HPV 16, este risco eleva-se para mais de
100 vezes?. A persisténcia de infecgdo esta associada ao maior risco
de desenvolvimento de neoplasia intraepitelial, especialmente na
presenca dos tipos 16 e 18°.

O carcinoma de células glassy foi originalmente descrito no
colo uterino por Glucksmann e Cherry, em 1956. Dentre todos os
carcinomas cervicais estudados, corresponde a apenas 1 a 5%. E
um carcinoma adenoescamoso pouco diferenciado, raro, respon-
dendo por menos de 1% dos carcinomas invasivos. Alguns autores
questionam se o carcinoma de células glassy constitui uma enti-
dade clinicopatoldgica verdadeira, favorecendo a interpretacao de
que ele representa um padro de crescimento so6lido ndo especifico
do adenocarcinoma pouco diferenciado®.

Atinge tipicamente mulheres jovens, com pico de incidéncia
entre a 3% e a 4* década de vida. Este ja foi detectado no endomé-
trio, nas tubas uterinas, no colon e colo uterino, sendo este o local
de maior prevaléncia®. Caracteriza-se pelo rapido crescimento de
massas exofiticas, comportamento agressivo e refratariedade a ra-
dioterapia. Ha associac@o a infeccdo pelos tipos 16 e 18 de HPV,
que ja tiveram seu DNA detectado nas células tumorais dos carci-
nomas de células glass)?. Associa-se também a multiparidade e ao
agravo durante o periodo gestacional®.

Ao exame microscopico, podem-se observar as células glassy,
que exibem tamanho aumentado, com abundante presenca eosi-
nofilica, citoplasma em vidro fosco ou com padrdo granular fino,
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com bordas proeminentes, nicleos aumentados com nucléolos
proeminentes, alta atividade mitdtica e normalmente um infiltra-
do inflamatorio estromal composto, predominantemente, de eosi-
nofilos e células plasmaticas®. Tais caracteristicas citoplasmaticas
inspiraram tal denominagdo como glassy, dado o aspecto vitreo da
célula. Para assim ser classificado, as células glassy devem ocupar,
no minimo, um ter¢o do tumor’.

O prognostico ¢é reservado devido ao curso clinico agressivo,
a tendéncia a invasao nodal e metastases precoces. Pacientes com
pequenas massas exofiticas tendem a ser diagnosticadas mais cedo,
e quando tratadas de forma agressiva exibem melhor prognostico
do que pacientes com tumores endofiticos. O tratamento agressivo
consiste em histerectomia radical e irradiagdo adjuvante’, mesmo
sabendo-se ser pouco responsivo a radioterapia.

RELATO DE CASO

Mulher, com 26 anos, casada, cursou ensino fundamental in-
completo, do lar, natural da Bahia, residente em Sao Gongalo — RJ
desde 2005. Historia obstétrica de trés gestagdes com desfecho de
parto normal e nenhum abortamento. A ultima gestag@o ocorreu em
2005 e foi marcada por sangramentos e ameagas de aborto.

A propria relatou diagnodstico de NIC I e condilomatose por
HPV em 2004, na Bahia, quando foi submetida a cauterizagdo em
colo de uterino por 3 meses e seguimento com realizacdo de exa-
me preventivo ginecoldgico semestralmente até 2005. No periodo
subsequente, permaneceu sem acompanhamento em razdo de sua
mudanga de residéncia e de sua Ultima gestagdo. (SIC)

Em 2007, foi atendida no Hospital Universitario Antonio Pedro
— HUAP/UFF com dor hipogastrica, sangramento e fluxo vaginal
de odor fétido, com 4 meses de evolugdo. Ao exame colposcopi-
co apresentava lesdo vegetante no colo uterino, cuja analise histo-
logica revelou ser carcinoma pouco diferenciado invasor de colo
uterino, compativel com carcinoma de células glassy (Figuras 1 a
4). Foi submetida ao tratamento com radioterapia, quimioterapia e
braquiterapia intracavitaria, todas em dose plena.

Em 09/06/2008, procurou atendimento de emergéncia apresen-
tando quadro de dor abdominal. Na ocasido foi identificada invasio
de 6rgaos pélvicos e a paciente foi encaminhada ao setor de Cui-
dados Paliativos para conclusdo do protocolo de tratamento, ten-

Figura 1 — Neoplasia epitelial com células poligonais, por vezes
com vacuolos claros, interceptadas por infiltrado inflamatério.
Nio foi constatada clara formacio glandular, ceratinizagio ou
pontes intercelulares.
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do em vista a falta de resposta a qualquer medida terapéutica. Em
28/06/2008, retornou & Emergéncia com dor no membro inferior
direito, sendo diagnosticada metéstase 6ssea no fémur direito. Re-
cebeu terapéutica analgésica e alta hospitalar em 30/06/2008.

No dia 01/11/2008, retornou & Emergéncia com movimentos
involuntarios anormais constantes ¢ quadro compativel com in-
suficiéncia renal aguda pods-renal com hidronefrose, sendo entdo
diagnosticadas metastases hepaticas. Foi internada para realiza-
¢do de hemodialise, abrindo quadro de varicela apos 15 dias. Em
04/12/2008, recebeu alta hospitalar com indicago de retorno para
hemodialise trés vezes por semana.

Figura 2 — Detalhe do infiltrado inflamatério com eosinéfilos, neu-
tréfilos e plasmécitos.

Figura 3 — Carcinoma de células glassy: células com pleomorfismo e
discreto aspecto escamoide. Algumas células exibem nicleos aumen-
tados, com nucléolos proeminentes e citoplasma glandular.

Figura 4 — Coloracio pelo Alian bine, pH 2,5, demonstra depésitos
de mucina, identificando assim discreto aspecto glandular.
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Em 22/12/2008 a paciente foi admitida no HUAP com crise con-
vulsiva tonico-clonica, evoluindo ao 6bito em 3 dias, decorrente de
hiperpotassemia causada por insuficiéncia renal cronica obstrutiva
gerada pela invasdo pélvica tumoral.

DISCUSSAO

O caso clinico descrito apresentou caracteristicas tipicas e evo-
luiu de forma muito semelhante a descrita na literatura. Tal simi-
laridade ganha ainda mais destaque por tratar-se de uma patologia
rara, o que ndo permite sua descri¢do amiude®’. Porém, ha alguns
relatos de caso que chamam a ateng@o, tanto por suas semelhangas
quanto por suas diferencas.

O artigo descrito por Johnston et al.® apresentou trés casos ocor-
ridos no hospital da universidade de Chicago em pacientes jovens
(média de 25,5 anos). Todas exibiram sangramento vaginal como
queixa inicial e uma delas apresentou o sintoma associado a gravidez.
O tratamento de escolha para as trés foi histerectomia radical asso-
ciada a linfadenectomia pélvica e radioterapia adjuvante. Duas delas,
inclusive a gestante, evoluiram ao 6bito em menos de 1 ano, enquanto
a outra evoluiu de forma favoravel, ndo apresentando qualquer sinal
de doenca durante 18 meses de acompanhamento ambulatorial.

Ferrandina et al.'’ descreveu o caso de uma mulher de 30 anos,
cuja queixa principal também era sangramento vaginal. A bidpsia
cervical evidenciou lesdo maligna, optando-se, ento, pela cirurgia
de conizagdo. O diagnostico final obtido através de estudo histopa-
tologico foi de carcinoma de células glassy. A paciente recusou-se
a realizar qualquer tratamento posterior, no entanto, permaneceu
sem evidéncias de doenga durante 38 meses de acompanhamento.

Foram também descritos os achados de extens@o extrapélvica em
seis das 13 pacientes observadas no estudo de Littman et al.!', em
contraste com a frequéncia de 15% encontrada nos carcinomas esca-
mosos de colo. No mesmo artigo foi também observada a prevaléncia
desta neoplasia em mulheres mais jovens, além da baixa sobrevida
destas pacientes, com uma taxa de sobrevivéncia de 31% em 5 anos.

Revisando a literatura, pudemos observar um padrao de doenca,
no qual se inclui o nosso caso: mulher jovem, na terceira década de
vida, multipara, com possibilidade de agravamento do quadro cli-
nico durante a ltima gestacdo, sangramento vaginal como queixa
inicial, refratariedade a radioterapia, curso agressivo, invasao pre-
coce de estruturas vizinhas, metastases precoces e evolugao rapida
ao Obito. Porém, o desfecho desta doenca ainda ¢ incerto, visto que
alguns casos respondem ao tratamento e consequentemente exibem
melhor progndstico. A despeito da evolug@o dos casos, a terapéuti-
ca proposta sempre inclui a cirurgia radical e a radioterapia®'°.

Diante da agressividade desta enfermidade, da rapidez de sua evo-
lugdo e da faixa etaria de maior incidéncia, destaca-se a importancia
do acompanhamento preventivo regular através do exame colpocito-
légico. Segundo Deshpande et al.?, apesar da evolugéo agressiva do
carcinoma de células glassy, o seu diagnostico precoce pode ajudar
na resposta ao tratamento e, consequentemente, melhorar o prognos-
tico. E possivel que esta doenga, em sua fase inicial, ocorra de for-
ma assintomatica ou manifeste-se através de sintomas inespecificos,
como corrimento vaginal, dor e sangramento, o que reforga a neces-
sidade de exames preventivos regulares e ateng@o aos seus primeiros
sinais. Em estagios mais avangados, a invasao de estruturas vizinhas
pode causar dor lombar, dor ciatica e insuficiéncia renal aguda pos-
renal com hidronefrose, hematuria e hematoquezia'>!4,

Dada a apresenta¢do maligna desta doenga, urge a necessida-
de de se efetivar sua prevengdo e seu diagnodstico precoce. Tais

medidas podem ser alcancadas mediante o uso de preservativos, a
vacina contra 0 HPV e o acompanhamento preventivo regular por
meio do exame colpocitologico com coleta de material do canal
cervical.

CONCLUSAO

O adenocarcinoma de células de glassy ¢ um tipo raro e pouco
diferenciado de carcinoma adenoescamoso. Corresponde a menos
de 1% dos carcinomas invasivos, atingindo tipicamente mulheres
jovens (entre a 32 ¢ a 4* década de vida), com evolucdo rapida e
agressiva como a apresentada no caso. Os devidos diagnostico, tra-
tamento e acompanhamento de infecgdes iniciais pelo HPV podem
minimizar desfechos tdo desfavoraveis.
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