Electrical uterine

Morcelamento elétrico tissue morbidity:
what is the potential

de tecido uterino: risk of malignant
qual o risco potencial neoplasm spread?
de disseminacdo de b

Alexandre Pitorri?

neo p—| asS1adS Ma —| 1 g Nas ? Myriam Fdtima de Siqueira Celani;?
Eduardo Batista Céndido,?
Agnaldo L. Silva-Filho'™

RESUMDO

O Food and Drug Administration (FDA) fez um alerta de sequranca em relacdo ao risco potencial de E:::d?'M:

disseminacdo de neoplasias malignas pelo uso do morcelador elétrico durante procedimentos mini- Sarcoma uterino
mamente invasivos. Esse artigo visa avaliar as evidéncias cientificas sobre morcelamento uterino em
relacdo ao risco de disseminacdo de cancer, sendo abordados a incidéncia de sarcoma uterino entre as
mulheres previamente diagnosticadas com doenca uterina benigna aparente, a possibilidade de ava-
liacdo pré-operatdria desse risco, 0 posicionamento das principais sociedades médicas em relacdo a
utilizacdo do morcelador elétrico e as repercussdes na pratica clinica apos as recomendacdes do FDA.

ABSTRACT
The US Food and Drug Administration (FDA) released a safety communication advising the poten- Mm"e"'d“’la':;;
tial risk of inadvertent spread of cancer cellsafter the use of electrical morcellator in minimally invasive Uterine sarcoma

procedures. This article aims to evaluate the scientific evidence regarding the risk of spread of can-
cer after uterine morcellation, the incidence of uterine sarcoma among women diagnosed with be-
nign uterine disease, the possibility of preoperative assessment of this risk, the main medical societ-
ies positions statements regarding theuse of electric morcellation and the FDA recommendation’s
impact on clinical practice. A review of the literature and a research of the main medical societies po-
sitions statements regarding the use of electric morcellation in minimally invasive surgeries were done.
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INTRODUCAO

Recentemente o Food and Drug Administration (FDA) fez
um alerta de seguranga em relagao ao risco potencial de
disseminacao de neoplasias malignas pelo uso do morcela-
dor elétrico durante procedimentos minimamente invasivos
(D)."% Esse alerta provocou uma maior preocupacdo sobre o
uso dessa técnica e uma grande reflexdo sobre o papel da ci-
rurgia minimamente invasiva em mulheres com mioma(D).”!

A técnica de morcelamento durante a histerectomia ou
miomectomia faz parte do arsenal de procedimentos gine-
colégicos minimamente invasivos. Essa técnica é indicada
para Uteros ou miomas volumosos, permitindo a remocao
de fragmentos de tecido através de uma pequena inci-
sdo na parede abdominal ou colpotomia. Os morceladores
foram introduzidos inicialmente em 1973 como disposi-
tivo de acionamento manual para remogao de tecido via
laparoscopica. O primeiro morcelador eletromecénico foi
disponibilizado por Steiner em 1993(D).” Esses equipamen-
tos permitiram uma ampliacdo das indicacdes de cirurgias
minimamente invasivas no tratamento dos miomas uterinos.

O uso de morceladores elétricos pode associar-se a compli-
caches como trauma inadvertido de estruturas adjacentes,
incluindo intestino delgado, célon, rim, ureter, bexiga, dia-
fragma e estruturas vasculares.

A fragmentacio de tecidos por essa técnica apresenta ain-
da um risco potencial de disseminacdo tumoral, de endo-
metriose e miomatose peritoneal (0).”) O morcelamento de
uma neoplasia maligna nao diagnosticada pode acarretar
atraso do diagndstico devido a ma interpretagao do tecido
patolégico em estagio inicial, além da disseminagaoc tumoral
e piora do prognostico (D). Esse artigo visa avaliar as evi-
déncias cientificas sobre morcelamento uterino em relacdo
ao risco de disseminacdo de cancer, sendo abordados a in-
cidéncia de sarcoma uterino entre as mulheres previamen-
te diagnosticadas com doenca uterina benigna aparente,
a possibilidade de avaliacdo pré-operatéria desse risco, o
posicionamento das sociedades em relagao a utilizagao do
morcelador elétrico e as repercussdes na pratica clinica apos
as recomendacoes do FDA.

METODOS

Foi realizada uma revisao da literatura a partirde um levanta-
mento bibliogréfico nas bases de dados eletrénicas Scienti-
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fic Electronic Library Online (SciELQ), Literatura Latino-Ame-
ricana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Medical
Literature Analysisand Retrieval System Online (Medline). Foi
ainda feita uma pesquisa sobre o posicionamento das prin-
cipais sociedades médicas em relacio a utilizacdo do morce-
lador elétrico, conforme fluxograma da figura 1.
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Figura 1. Fluxograma da metodologia

Incidéncia de sarcoma uterino oculto

Apesar das crescentes preocupacoes sobre a utilizacao de
morcelador elétrico em miomas uterinos, os dados sobre
a incidéncia de sarcoma néo diagnosticado e inesperado
entre as mulheres com doenga benigna aparente sao ainda
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escassos. Os sarcomas uterinos sao raros, compreendendo
menos de 1% de todas as malignidades ginecoldgicas e ape-
nas 7% a 8% de todos os canceres uterinos D.*9 Estas ne-
oplasias apresentam prognostico desfavoravel, mesmo em
seus estadios iniciais (D)."

O relatdrio sobre morcelamento elétrico e malignidade
oculta em cirurgia ginecolégica emitido pelo Colégio Ame-
ricano de Obstetricia e Ginecologia (ACOG) sugere que T em
cada 500 mulheres terd um diagnéstico pds-operatorio de
sarcoma estromal e leiomiossarcoma.(D)*" O FDA estima
que aproximadamente 1 em cada 350 mulheres submetidas
a uma histerectomia ou miomectomia por miomatose tem
um sarcoma utering, e o risco de morcelarmento em um lejo-
miossarcoma uterino é de 1 a cada 498 mulheres(D)."”

Uma nova revisdo dos estudos utilizados pelo FDA aponta
uma evidéncia de baixa qualidade dos estudos retrospecti-
vos, e que grande parte foi realizada em centros de referén-
cia para pacientes de alto risco. Esse viés de selecdo pode
sugerir um risco de sarcomas superestimado(D).” O maior
estudo incluiu 1429 pacientes entre 36 e 62 anos com mio-
matose uterina associada a sangramento uterino anormal
ou dor abdominal ou massa pélvica com caracteristicas que
justificariam uma exploracao cirdrgica para excluir maligni-
dade. Neste estudo, a taxa de leiomiossarcoma nao diagnos-
ticada previamente foi de 0,5%(D).** Dois estudos adicionais
revisados pelo FDA mostraram taxas inferiores de sarcoma
uterino (0,18-0,23%) e leiomiossarcoma (0,08-0,09%) em
pacientes de alto risco (D, C, C).#89

Para avaliar a disseminacao de cancer para a cavidade peri-
toneal e a frequéncia dessa ocorréncia, trés estudos de coor-
te retrospectivos foram realizados. Eless incluiram pacientes
submetidas a cirurgia exploratdria apos receber um diag-
noéstico presumido de sarcoma uterino em estagio inicial
(D,CCC).# 12 Em 299% das pacientes (9/31) foi encontrada
doenca disseminada peritoneal no momento da cirurgia.
Destas pacientes, 55,5% (5/9) com tumores de musculo liso
de potencial maligno incerto também apresentavam disse-
minagao peritoneal do tumor (D, C, D)*"'¥ Embora esses
estudos sugiram que os fragmentos dispersos de tecido ute-
rino maligno tenham potencial biclégico para neovasculari-
7acao e crescimento, ndo se pode descartar a possibilidade
de que a doenca disseminada peritoneal possa ser devido
ao estadiamento inicial incorreto, a progressao natural da
doenca ou ao seguimento inadequado (D). Dessa forma,
a avaliacao pré-operatoria ndo padronizada e a falta de es-
tratificacao de risco e idade desses estudos retrospectivos

dificultam a definicao da real incidéncia de sarcoma nao
diagnosticado e inesperado entre as mulheres com doen-
¢a benigna aparente. Os sarcomas apresentam ainda uma
baixa incidéncia anual, 0,64 para cada 100,000 mulheres, o
que contribui ainda mais para a definicao do risco (D,B).*Y
Os dados referentes a sarcomas gue foram morcelados sao
escassos, assim como a ocorréncia de disseminacao tumoral
apos emprego de técnicas cirdrgicas minimamente invasi-
vas com o uso do morcelador elétrico (0,C).*”

Avaliacao pré-operatoria do risco de
malignidade

O diagnostico diferencial entre sarcomas uterinos e mio-
mas continua a ser um desafio em Ginecologia Oncologica.
Apesar dos avancos nos métodos de imagem e marcadores
tumorais, ainda ndo existe um consenso na identificacdo de
um “mioma suspeito’ (D). A tabela 1 sumariza as recomen-
dacdes e sinais de suspeicdo de sarcoma para os principais
métodos diagndsticos utilizados na avaliacdo pré-operatoria
dos miomas uterinos.

Tabela 1. Recomendacgobes e sinais de suspeigdo de sarcoma
para os principais métodos diagnésticos utilizados na
avaliagao pré-operatoria

Métodos
de avaliacao
pré-operatoria

Sinais sugestivos

Indicagéo de malignidade

Crescimento rdpido ndo é preditor

Histéria clinica Sim -
de leiomiossarcoma
Lesdo grande, tinica e de crescimento
USTV Sim progressivo com degeneragdo cistica
e vascularizagdo periférica e central
USTV com Distribuicdo irregular de vasos,

Sim baixa impedancia ao fluxo e pico de

doppler velocidade sistolica elevado
Lesdo dnica, grande volume, de
crescimento rdpido, infiltrando o
miométrio, com bordas irrequlares,
. de hipointensidade heterogénea
RM Sim po neterog
para imagens avaliadasemT1 e
intensidade intermedidria a alta para
as avaliadas em T2, associada a focos
de necrose e hemorragia.
Apenas nos
€asos com Identificacdo de lesdes
TC . i
suspeita de metastdticas
leiomiossarcoma
Valor de captacdo padrédo
PET Nago intralesional parece ser mais alto nos

tumores malignos que os benignos

Nota: USTV: ultrassonografia transvaginal; RM: ressondncia magnética;
TC: tomografia computadorizada; PET: tomografia por emissdo de pdsitrons.
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O crescimento uterino rapide ndo foi demonstrado ser um
preditor de risco de leiomiossarcoma. Um estudo avaliando
1332 pacientes que foram submetidas a histerectomia ou
miomectomia por leiomioma encontrou um risco geral de
0,23% de sarcoma comparado com 0,27% naguelas pacien-
tes com crescimento rapido (C).®

A colpocitologia oncotica e a bidpsia de endométrio sao ina-
dequadas para excluir leiomiossarcoma em mulheres com
proposta de cirurgia para miomas uterinos. A ultrassonogra-
fia transvaginal (USTV) e a ressonancia magnética (RM) sao
recomendadas, mas nao sao capazes de diagnosticar de for-
ma confidvel ou excluir leiomiossarcoma (D).

Apds o exame clinico, a USTV deve ser o primeiro método de
imagem a ser solicitado para a investigagao de lesoes miome-
triais. Trata-se de um método rapido, de baixo custo e acessivel
que permite uma avaliaco pélvica adequada (B)." A presen-
ca de uma lesao grande, Unica e de crescimento progressivo
com degeneracéo cistica e vascularizagao periférica e central
sao indicadores ultrassonograficos de suspeita de malignida-
de miometrial (B)"® Entretanto, estes achados podem estar
presentes em determinados miomas benignos “atipicos’, com
degeneragéo cistica, mista, vermelha, hidropica ou hialina (D).

A USTV com doppler pode mostrar uma distribuigdo irregu-
lar de vasos, baixa impedancia ao fluxo e pico de velocidade
sistélica elevado (D).*'® Em mulheres na pos-menocpausa
com sangramento uterino, uma medida de espessura endo-
metrial maior que gquatro milimetros pode sugerir doenca
estrutural e indica, portanto, propedéutica adicional (D)."”

A ressonancia magnética (RM) é considerada um método
de imagem valioso para avaliacio miometrial pré-operato-
ria. Varios estudos descrevermn os sinais radiologicos de leio-
miossarcoma como uma lesao Unica, grande, de crescimen-
to rapido, infiltrando o miométrio, com bordas irregulares,
de hipointensidade heterogénea para imagens avaliadas em
T1 eintensidade intermedidria a alta para as avaliadas em T2
devido a focos de necrose e focos hemorragicos (D).

A imagem ponderada em difusédo (DWI) e o coeficiente de
difusdo aparente (ADC) sdo as mais importantes ferramentas
para avaliar as lesdes uterinas. Um sinal de intermediario a
alto no DW! tem sido usado como critério de selegdo prin-
cipal para encontrar lesdes de alto risco. A acurdcia do DWI
é melhorada quando associada a valores de intensidade do
ADC inferiores ao endométrio normal (C)."8 1%
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Ndo ha dados que recomendem a utilizagdo da tomografia
computadorizada (TC) para a diferenciacdo entre leiomios-
sarcoma e mioma. Esse método é Util na identificacac de
lesGes metastaticas, sendo indicada nas mulheres com sus-
peita ou diagnostico de leiomiossarcomas(D). Nos dltimos
anos, alguns estudos tém sugerido o uso da Tomografia com
Emissao de Pésitrons (PET) no diagnéstico pré-operatério
de sarcomas uterinos. O valor de captacao padrao intrale-
sional parece ser mais alto nos tumores malignos que nos
benignos, podendo ser Util na diferenciagdo entre miomas e
leiomiossarcomas (D).

Posicionamento das sociedades médicas em relacao a utili-
zacdo do morcelador elétrico.

Em 24 de novembro de 2014, o FDA emitiu uma recomen-
dagdo contraindicando o uso de morceladores elétricos em
algumas situagoes:

« Morceladores elétricos laparoscdpicos sdo contraindicados
para a remogcao de tecido uterino contendo miomas sus-
peitos em pacientes na peri ou Pos-menopausa.

« Morceladores elétricos laparoscopicos sao contraindica-
dos para a remocdo de tecido uterino, contendo miomas
suspeitos em pacientes que sdo candidatas a remocado da
peca cirdrgica em bloco, por exemplo, por via vaginal ou
por minilaparotomia.

« Morceladores elétricos laparoscopicos sdo contraindicados
nas cirurgias ginecoldgicas em que o tecido a ser morcela-
do contém malignidade conhecida ou suspeita (D).

Dessa forma, pode-se inferir que a utilizacdo de morcela-
dores elétricos laparoscopicos seria aceitdvel em mulheres
fora da peri ou pés-menopausa e que necessitam de uma
grande inciséo abdominal para a remocdo do Utero e/ou
miomas. Nesses casos, recomenda-se um consentimento
informado as pacientes, orientando-as quanto aos riscos de
uso do morcelador elétrico (D)2

A Associacdo Americana de Ginecologia Laparoscopica
(AAGL) apoia a recomendacao do FDA gquanto ao forneci-
mento de consentimento informado, entretanto com maior
clareza de informagao para as pacientes.

O abandono do uso do morcelador elétrico para pacientes
com indicacdo de cirurgia minimamente invasiva para mio-
mectomia ou histerectomia é considerado um retrocesso
no atendimento a pacientes com doencas ginecologicas.
Com meticulosa avaliacao pré-operatcria das pacientes de
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acordo com protocolos e com consentimento informado, a
AAGL acredita que o uso adequado do morcelador elétri-
€O supera os riscos de laparotomias em pacientes de baixo
risco e deve ser uma opgao a ser considerada (D).

O Colégio Americano de Obstetricia e Ginecologia (ACOG)
acredita que o esclarecimento pelo FDA das contraindica-
coes do morcelamento ajudard a garantir que somente mu-
Iheres com baixo risco para malignidade oculta sejam sub-
metidas a miomectomia ou histerectomia laparoscépicas
com morcelamento.

Entretanto, ressaltam a necessidade de maior clareza de
linguagem no que diz respeito as contraindicagdes gue po-
deriam confundir pacientes e médicos. Acreditam que uma
abordagem que combine critério de selecéo de pacientes
com consentimento informado adequado ajudaré a prote-
ger mulheres de um resultado negativo, mantendo ac mes-
mo tempo o acesso ao morcelamento para aquelas mulhe-
res com indicacao para essa técnica (D).”

A Sociedade de Cirurgides Ginecolégicos (SGS) recomenda
que os cirurgides ginecoldgicos informem claramente suas
pacientes sobre as abordagens disponiveis para histerecto-
mia, incluindo os riscos e beneficios de cada técnica base-
ados em evidéncias cientificas atuais. Apoia o relatério do
ACOG em relagao ao uso do morcelador elétrico e conside-
ra que as evidéncias disponiveis e os potenciais beneficios
do morcelamento nao justificam uma proibicao completa
desta técnica. A SGS também apoia o relatdrio da AAGL re-
lativo a extracdo de tecido seguro e eficiente durante his-
terectomia (D).*

A posicdo da Sociedade de Ginecologia Oncolégica (SGO) é
de que o morcelamento elétrico com adequado consenti-
mento informado deve permanecer disponivel nos Estados
Unidos. A SGO nao aprova qualquer restrigao ao morcela-
mento elétrico. Preconiza o morcelador elétrico, como ins-
trumento cirdrgico, que permite a milhares de mulheres a
oportunidade de serem submetidas a uma cirurgia minima-
mente invasiva (D).

A Sociedade Americana de Uroginecologia (AUGS) reafirma
a recomendacao do FDA contra o uso do morcelador elétri-
co para mulheres com suspeita ou confirmacao de neopla-
sia maligna uterina. A decisdo de uso do morcelador elétri-
co durante uma histerectomia minimamente invasiva deve
incluir uma discussao entre o médico e a paciente quanto
aos riscos e beneficios durante processo de consentimen-

to informado (0)* A tabela 2 sumariza o posicionamento
das principais sociedades médicas americanas em relagao a
utilizacdo do morcelador elétrico. Todas as posicoes anterio-
res ressaltam a importancia de uma avaliagao pré-operato-
ria adequada para afastar malignidade e do consentimento
informado quanto ao risco dessa técnica cirdrgica.

Tabela 2. Posicionamento das principais sociedades
médicas americanas em relagdo ao morcelamento elétrico
de tecido uterino

Posicionamento em relacao

ao morcelamento elétrico
de tecido uterino

Sociedade

E contraindicado para a remogéo de tecido
uterino contendo miomas suspeitos em pacientes
na peri ou pds-menopausa; para a remogdo de
FDA tecido uterino contendo miomas suspeitos em
(Food and Drug pacientes que sdo candidatas d remogdo da pega

Administration) cinirgica em bloco (ex: via vaginal ou por
minilaparotomia) e nas cirurgias ginecoldgicas
em que o tecido a ser morcelado contém
malignidade conhecida ou suspeita.
AAGL
(Associagdao Apoia a recomendagdo do FDA.
Americana de 0 uso adequado do morcelador elétrico supera os
Ginecologia riscos de laparotomias em pacientes de baixo risco.
Laparoscopica)
Apoia a recomendagdo do FDA.
ACOG S h baixo ri
(Colégio Americano ‘f’“‘fm mulheres com baixoriscopara
de Obstetricia e mahgmdaq‘e ocu!{a devem ser submendas_ a
Ginecologia) miomectomia ou histerectomia laparoscdpicas
com morcelamento.
SGS Apoia a recomendacgéo do FDA.
(Sociedade As evidéncias disponiveis e os potenciais beneficios
de Cirurgioes do morcelamento ndo justificam uma proibigdo
Ginecolégicos) completa desta técnica.
SGO
(Sociedade de Ndo aprova qualquer restrigdo
Ginecologia do morcelamento elétrico.
Oncoldgica)
Apoia a recomendagdo do FDA.
AUGS Adecisdo de uso do morcelador elétrico durante
(Sociedade uma histerectomia minimamente invasiva deve

Americana de
Uroginecologia)

incluir uma discussdo entre o médico e a paciente
quanto aos riscos e beneficios durante o processo
de consentimento informado.
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Repercussoes apds recomendacgdes do FDA
As estratégias para gue os cirurgides continuem a realizar
cirurgias minimamente invasivas, diminuindo o risco de pro-
pagacdo de células cancerosas, envolvermn o refinamento de
técnicas de morcelamento. Alternativas para minimizar o ris-
co foram propostas apos a recomendacdo do FDA, incluindo
o morcelamento elétrico com a utilizacdo de endobags e do
uso de morceladores mecanicos sem o mecanismo rotacio-
nal, o que provavelmente reduziria a disseminacao de tumor
intraperitoneal (D,C,D).01%%

Técnicas de morcelamento extracorpéreo tém sido descritas
para evitar a disseminagdo de tecido maligno na cavidade
peritoneal, assim como reduzir as lesdes vasculares e intes-
finais gue estdo associadas ao morcelamento elétrico (D)
Foi descrita uma abordagem de morcelamento vaginal na
qual uma endobag é inserida via vaginal, afastando as pa-
redes vaginais e permitindo a bisseccdo do tecido a ser re-
movido (D).*" Um outro estudo envolvendo mulheres com
cancer de endométrio, com utero de tamanho maior que
12 semanas, submetidas a histerectomia total laparoscopica
sugeriu a bisseccao uterina transvaginal dentro de uma en-
dobag inserida através de um portal de 12 mm (D).*? Essas
as técnicas mantém os tecidos no interior da endobag, eli-
minando o risco de extravasamento tecidual para a cavida-
de peritoneal.

O morcelamento ne interior de uma endobag tem sido des-
crito e ganhado popularidade; no entanto, a sequranga e a
eficacia desta técnica para evitar a disserinacéo do tumor
requerem mais estudos. Até o momento, nao ha nenhuma
endobag para morcelamenta aprovada pelo FDA (D).

Uma pesquisa realizada com cirurgides videolaparoscopicos
mostrou que 84% deles mudaram sua técnica apos as reco-
mendacdes do FDA (D)* Em relacdo a via cirdrgica, 25%
deles relataram mudanca para histerectomia abdominal
total em pacientes selecionadas. As taxas de histerectomia
videolaparoscépica diminuiram 4,1%, enquanto as abdomi-
nais e vaginais aumentaram 1,7% e 2,4%, respectivamente.

As histerectomias laparoscdpicas com emprego do morce-
lador elétrico diminuiram 59% apos o comunicado do FDA.
Embora a histerectomia abdominal possa diminuir o risco
de disseminacdo de malignidades, essa via estd associada a
uma maior morbidade em comparacao as técnicas minima-
mente invasivas. Até © momento nao esta claro o impacto
dessas mudancas de via em relacdo ao risco de complica-
¢Ges cirdrgicas.
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CONSIDERACOES FINAIS

O alerta de seguranca do FDA gerou uma grande discussao
sobre o risco de disseminagdo de neoplasias malignas asso-
ciados ao uso de morceladores elétricos em cirurgias mini-
mamente invasivas. A incidéncia de sarcoma nao diagnosti-
cado e inesperado entre as mulheres com doenca benigna
aparente parece ser baixa.

A USTV e a RM podem auxiliar no diagndstico diferencial
entre sarcomas uterinos e miomas na avaliacdo pré-opera-
toria. Nao existe uma contraindicacdo absoluta ao uso do
morcelador elétrico, no entanto algumas restricdes sao re-
comendadas pelo FDA e apoiadas pela maioria das socieda-
des médicas americanas, principalmente quanto a utilizagao
dessa técnica em tecido uterino suspeito ou com maligni-
dade confirmada.
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