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ABSTRACT

Introduction: Primary fallopian tube carcinoma (PFTC) is an extremely rare tumour, accounting
for 0,14 to 1,8% of all gynaecologic malignancies. Its incidence may be underestimated due to the
difficulty in differentiating from ovarian cancer, especially in advanced cases.

Objective: To evaluate clinical and histological-pathological features of primary fallopian tube carcinoma.
Study Design: Retrospective observational study.

Material and Methods: Ten cases with the diagnosis of PFCT were identified between 1991 and
2008 and their clinical records were reviewed. We assessed clinical presentation, stage, histology,
grade, laterality, treatment rendered and overall survival. The overall incidence in our population
was also evaluated.

Results: Adenocarcinoma was the most common histological finding. Three patients had FIGO
stage IA, two had stage IC, four had FIGO stage IIA and one patient had FIGO stage IV. Essentially
half the cases of PFTC had moderate differentiation; all were unilateral. Mean follow-up was 52
months (range two months to eleven years), with a free survival period of 28 months. At the time of
analysis six women are alive, one with residual disease.

Conclusion: Primary fallopian tube carcinoma is a rare disease. The prognosis seems to be poor, and
this is usually related to the advanced stage of the disease at diagnosis.
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INTRODUGAO sendo as suas caracteristicas clinicas e histologicas
semelhantes ao carcinoma do ovério.
O carcinoma primario das trompas de Falopio ¢ uma E possivel que a sua verdadeira incidéncia seja su-
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madamente 2776 casos' na literatura, embora a maio-
ria dos trabalhos apresente pequenas séries.

A etiologia ¢ desconhecida®'*'®, contudo alguns
estudos sugerem que a nuliparidade’, a infertilidade e
a salpingite crénica®" poderdo constituir factores de
risco que predispdem a este tipo de tumores. Varios
estudos relacionaram as mutagdes dos genes BRCAI
¢ BRCA2 com o CPTE**'*!7 ¢ alteragdes no p53 sdo
comuns nesta patologia’, tendo sido também sugerido
que estas alteragdes poderdo reduzir a sobrevivéncia®.
Foi demonstrado que mulheres que sdo portadoras de
mutacdes na linha germinativa em BRCA1 e BRCA2
apresentam maior risco de desenvolverem carcinoma
da trompa'®.

Pode surgir em qualquer idade'®, embora a maio-
ria dos casos documentados tenham ocorrido em mu-
lheres pds-menopéusicas’.

O pico de incidéncia do CPTF é na 6* década®"’
de vida, com uma média de idade de 64 anos' ¢ a sua
incidéncia aumenta com o avangar da idade.

Aproximadamente um quarto dos casos sdo tumo-
res bilaterais (10-27%)"'®, sobretudo na doenga me-
tastatica’.

O adenocarcinoma ¢ a forma histologica mais fre-
quente”'®, embora também possam surgir sarcomas,
linfomas, tumores mullerianos mistos, carcinomas
das células de transicdo ou endometridides e carci-
nossarcomas®®"?.

As vias de disseminacdo deste tumor sao seme-
lhantes as do carcinoma do ovério’. A disseminagio
intra-peritoneal ¢ a via mais frequente”®, que resulta
da exfoliagio®'” das células malignas para o limen
da trompa com disseminacio directa® para a cavidade
peritoneal, quer por contiguidade, com envolvimen-
to dos orgdos adjacentes. No entanto estes tumores
também poderdao disseminar-se por via linfatica ou
venosa™®, sendo a metastizacio a distincia um evento
tardio no decurso da doenga®.

O diagnostico pré-operatorio do CPTF ¢ dificil (2-
3%)"'* uma vez que nio tem uma apresentacio clini-
ca ou imagiologica especifica'®'®, e s6 ¢ estabelecido
aquando da laparotomia'® e do estudo histologico’.

A associagdo da ressecgao cirirgica completa com
quimioterapia adjuvante continua a ser a melhor op-
¢io terapéutica para estas doentes' .

MATERIAL E METODOS

Andlise retrospectiva de 10 casos clinicos de carci-
noma primario da trompa de Falopio, tratados no pe-
riodo compreendido entre 1991 e 2008. A incidéncia
desta neoplasia nesse periodo de tempo foi de 0,25%.

O diagnostico de tumor primario da trompa de Fa-
lopio foi realizado pelos critérios estabelecidos por
Hu et al., e amplamente aceites no diagndstico destes
tumores.

O estadiamento foi realizado de acordo com a
classificagio da Figo (1991)" para o carcinoma da
trompa de falopio. A classificacdo baseou-se nos
achados cirtrgicos obtidos durante a laparotomia.

Foram avaliados neste estudo os dados referentes
as caracteristicas clinico-demograficas (idade, idade
da menarca, método contraceptivo, idade da meno-
pausa, clinica de apresentacgdo) e as caracteristicas tu-
morais (diagndstico pré-operatorio, tratamento, histo-
logia, estadiamento, terapéutica adjuvante, intervalo
livre de doenga, sobrevivéncia).

De acordo com o grau de diferenciacao, os tumo-
res foram classificados em G1, G2, G3 e G4, isto é,
bem diferenciado, moderadamente diferenciado, mal
diferenciado e indiferenciado, respectivamente.

Para a determinagdo das curvas de sobrevivéncia
e do intervalo livre de doenca foi utilizado o método
de Kapplan-Meyer.

RESULTADOS

As caracteristicas da populagdo estudada estdo suma-
rizadas na tabela n° 1. A idade média das doentes foi
de 64,2 anos (variando entre 50-80 anos).

Apenas uma das mulheres do grupo de estudo era
pré-menopausica, tendo sido a idade média da meno-
pausa de 51,9 anos (variando entre 49-58 anos). Nenhu-
ma das doentes era nulipara ou apresentava antecedentes
de infertilidade. Apenas uma mulher usou contracepgao
hormonal como método contraceptivo, durante 15 anos.

Clinicamente, 60% (6/10) das doentes apresenta-
vam metrorragias pos-menopausa (MPM), associa-
das a uma massa pélvica em dois dos casos. Apenas
em um caso houve uma massa pélvica sem outra sin-
tomatologia associada.

115



Rodrigues M, Cruz A, Cruz E, Sousa R, Pereira-da-Silva D

Tabela n° I — Caracteristicas da populacao

Caracteristicas Clinicas Meédia Minimo — Maximo

%

Idade (anos) 64,2 50— 80

Menarca (anos) 13,9 12-17

Meétodo contraceptivo (n°®)

7}

Coito interrompido

CHO

Preservativo

— == o=

Desconhecido

Menopausa

pré-menopausa

\O | =—

pés-menopausa

90%

Idade da menopausa (anos) 49-58

Manifestagao clinica

MPM

40%

MPM + massa pélvica

20%

Hemorragia uterina anormal

10%

W= N

Massa pélvica + algias pélvicas

30%

CHO=contraceptivo hormonal oral; MPM=metrorragias p6s-menopausa

Tabela n° II — Diagnostico pré-operatorio e valor do marcador tumoral CA 125
Casos Diagnéstico Pré-operatorio CA 125 pré-operatorio
1 Carcinoma endométrio 36

2 Carcinoma ovario 1550

3 Carcinoma ovario Nao determinado

4 Tumor benigno do ovario 30

5 Carcinoma ovario 21,2

6 Carcinoma ovario 1175

7 Metrorragias pos-menopausa recidivantes Nao determinado

8 Carcinoma ovario 10100

9 Endometriose pélvica 32

10 Carcinoma endométrio Nao determinado

Em nenhum dos casos houve suspeita de carcino-
ma da trompa de Falopio no periodo pré-operatorio.
Na tabela n° II apresentam-se o diagnostico pré-ope-
ratério e o doseamento do marcador tumoral Ca 125
no mesmo periodo, para cada caso clinico.

Apenas uma mulher realizou tratamento neo-ad-
juvante com ciclofosfamida e platinum por suspeita
de tumor maligno do ovario, tendo todas efectuado
cirurgia [Tabela n° III]. Todas as doentes, a excepgao
de uma, foram submetidas a histerectomia total (HT)
com anexectomia bilateral (AB), omentectomia infra-
colica e multiplas bidpsias das goteiras parieto-coli-
cas. Em apenas metade dos casos foi efectuada linfa-
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denectomia pélvica+para-adrtica, ndo se verificando
positividade em nenhum ganglio, ou lesdo residual.
Relativamente ao estadiamento da doenga, cons-
tatou-se que a maioria das doentes se encontrava no
estadio IIA (4), seguido do estadio 1A (3). Verifican-
do-se apenas um caso no estadio I'V.
Histologicamente, 90% (9/10) dos CPTF eram
adenocarcinomas. Outros sub-tipos histologicos fo-
ram diagnosticados, tais como: carcinoma das célu-
las de transigdo (2), carcinoma das células claras (1),
NOS (2). Foi também diagnosticado um carcinoma
indiferenciado (1). Aproximadamente em metade
dos casos eram moderadamente diferenciados, ndo
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Tabela n° I1I — Tratamento cirargico, estudo histo-patologico e estadiamento tumoral da populagdo estudada

+ Linfadenectomia pélvica

Casos  Tratamento Cirirgico Tipo Histolégico Grau de diferenciagio  Estadiamento
1 HT + AB Adenocarcinoma NOS G2 ITA
HT + AB + OP + Apendicectomia Adenocarcinoma G3 v
+ Biopsias goteiras parieto-colicas papilar seroso
3 HT + AB + OP + Biopsias goteiras Cistoadenocarcinoma G2 IC
parieto-colicas + Exérese parede papilar-seroso
posterior da vagina
4 HT + AB Adenocarcinoma desconhecido IA
papilar seroso
5 HT + AB + OP + Biopsias goteiras parieto-colicas Adenocarcinoma de desconhecido A
+ Linfadenectomia pélvica células claras
6 HT + AB + OP + Miultiplas bidpsias Adenocarcinoma NOS G3 ITA
7 HT +AB (*) Carcinoma de células G2 IA
de transi¢ao
8 HT + AB + OP + Multiplas biopsias Carcinoma de células G3 IC
+ Linfadenectomia pélvica de transicao
9 HT + AB (*1) Carcinoma G4 IA
indiferenciado
10 HT +AB + OP Adenocarcinoma desconhecido A

papilar seroso

HT=histerectomia total; AB=anexectomia bilateral; OP=Omentectomia parcial

denectomia pélvica e peri-adrtica + multiplas bidpsias
(*1)= (*) + Linfadenectomia peri-aortica

(*) Realizado num 2° tempo cirtrgico laparotomia de estadiamento: lavado peritoneal + omentectomia parcial infra-célica + linfa-

Tabela n° I'V — Terapéutica adjuvante e estado actual das doentes

Casos Terapéutica Adjuvante Outros tratamentos Sobrevivéncia Estadiamento
1 Nenhuma Nenhum Morte por cancro ITA
2 Adriamicina Nenhum Morte por cancro v
3 Recusou fazer terapia Exérese metastase Morte por cancro IC
adjuvante + bromocriptina
inguinal
4 Nenhum Exérese de n6dulo pulmonar Viva sem doenga 1A
5 Paclitaxel + Carboplatina Nenhum Morte por cancro ITA
6 Paclitaxel + Platinum Paclitaxel para recorréncia Viva com ITA
lombo-aodrtica doenga residual
7 Nenhuma Nenhum Viva sem doenga 1A
8 Nenhuma Radioterapia da Viva sem doenga IC
recidiva vaginal
9 Nenhuma Nenhum Viva sem doenga 1A
10 Adriblastina+Ciclofosfamida Nenhum Viva sem doenca 11
+Platinum

se verificando nenhum caso bem diferenciado. Sete
tiveram origem na trompa direita e trés na trompa es-
querda.

Em mais de metade dos casos foi proposta qui-
mioterapia adjuvante, tendo uma efectuado terapéu-

tica em monoterapia com adriamicina e trés foram
submetidas a poliquimioterapia com paclitaxel +
platinum (2) e adriblastina + ciclofosfamida + plati-
num (1), uma doente recusou a terapéutica adjuvante
e outra faleceu antes de a iniciar [Tabela n° IV ].
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Figura 1. Intervalo livre de doenca [ILD (meses)]
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A recorréncia foi documentada em 50% (5/10) das
doentes. Os locais onde foi verificada a recorréncia da
doenga foram: cupula vaginal (2), pulmao (1), gan-
glios lombo-adrticos (1), e regido inguinal e pélvis
(1). Apenas quatro doentes efectuaram tratamento
da recorréncia, que consistiu: radioterapia, exérese
do noédulo pulmonar, quimioterapia com paclitaxel e
exérese do nodulo inguinal associado a bromocriptina
(10mg id) respectivamente.

O intervalo médio livre de doenca foi de 28 me-
ses (variando entre 6 ¢ 93 meses). Aproximadamente
58,3% dos casos encontravam-se livres de doenga ao
fim de 14 meses, e apenas 21% apods 93 meses [Figura
1].

O periodo de follow-up médio foi de 52 meses (va-
riando entre 2 e 138 meses). Constatou-se que 61,7%
das doentes se encontrava livre de doenga ao fim de
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36 meses de follow-up, sendo apenas de 46,3% ao fim
de 40 meses de follow-up [Figura 2].

Seis doentes encontram-se vivas, cinco das quais
sem evidéncia de doenca. Quarenta por cento das do-
entes (4/10) faleceram, correspondendo aos seguintes
estadios da doenga: IC (2), IA (1) e IV (1).

DISCUSSAO

O carcinoma primario das trompas de Falopio conti-
nua a ser uma neoplasia rara, sendo a sua incidéncia
de 0,25% nesta série, semelhante a descrita na litera-
tura (0,14 a 1,8% de todos os tumores ginecologicos
malignos).

A idade média das doentes com este tipo de tumor
oscila entre 55-65 anos'®, idéntica a verificada no gru-
po que estudamos que foi de 64 anos'.
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Figura 2. Sobrevivéncia global das doentes (meses)
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Clinicamente, a MPM foi o sinal mais frequente-
mente encontrado, seguida da massa pélvica, e asso-
ciadas em alguns casos a algias pélvicas, secundarias
provavelmente a distensdo da trompa''®. Contudo,
existem relatos na literatura de metéastase cerebral® e
inguinal® como forma de apresentagdo inicial da do-
enca, sem outra sintomatologia associada, no entanto
sdo situagoes raras.

A forma classica de apresentagdo do CPTF, tam-
bém conhecida por triade de Latzko™'*'® consiste em
hemorragia ou corrimento vaginal aquoso (hydrops
tubae profluens)”'®, dor pélvica'® e massa anexial,
contudo s6 ¢ constatado num numero reduzido de
doentes (<10%)'". Tipicamente, consiste em uma dor
tipo colica, intermitente, aliviada subitamente por
leucorreia aquosa, e acompanhada por diminui¢do do
tamanho da massa abdominal'’.

A ecografia pélvica e a tomografia computorizada
abdomino-pélvica (TAC) sdo as primeiras armas ima-
giolégicas de auxilio no diagnostico’'®, tornando-se
também instrumentos importantes na avaliagcdo da ex-
tensdo tumoral, de forma a permitir um planeamento
adequado do tratamento. No entanto poderdo ser in-
suficientes para um diagnodstico correcto. Nestes ca-
sos, a ressonancia magnética(RM) podera ser eficaz
na diferenciacdo com outras lesdes” .

O diagnéstico pré-operatério € dificil devido a
sintomatologia e achados inespecificos em exames
complementares™'’, tendo sido os diagnosticos preli-
minares na maioria dos nossos casos de carcinoma do
ovario seguido do carcinoma do endométrio.

De acordo com o 26th Annual Report da FIGO
(2006), aproximadamente 1/3 dos casos encontram-
se no estadio 1, 22,9% no estadio 11, 38,9% no estadio
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IIT e apenas 6,9% no estadio IV, e no nosso grupo
constatdmos que 40% (4/10) das doentes apresenta-
vam extensdo da doenca para a pélvis, com apenas
um caso com doenga extra-pélvica, traduzindo a di-
ficuldade em realizar o diagndstico num estadio pre-
coce.

Tal como descrito na literatura, a forma histologica
mais frequentemente encontrada foi o adenocarcino-
ma”"’. Na nossa série, verificou-se que relativamente
ao grau de diferenciacdo, estes tumores variaram en-
tre moderadamente diferenciados a indiferenciados.

Todas as doentes apresentaram envolvimento uni-
lateral da trompa. A bilateralidade ¢ mais frequente
na doenca metastatica’. Nesta série verificou-se ex-
tensdo do tumor para o ovario ipsilateral em 4 casos
e noutro caso envolvimento do ttero e colo uterino.

No diagnostico diferencial do CPTF deve consi-
derar-se hidro, pio ou hematossalpinge, neoplasia do
ovério, fibromioma uterino e abcesso tubo-ovarico®’.

O estadiamento do CPTF é cirargico'’, baseando-
se nos achados obtidos durante a laparotomia explo-
radora, de acordo com a classificacdo da FIGO"%.

O tratamento de escolha nos CPTF ¢ o cirargi-
co' (cito-redutor), consistindo na histerectomia total,
anexectomia bilateral e omentectomia®'®. A linfade-
nectomia pélvica e para-aortica estd recomendada no
estadiamento™''. No nosso grupo de estudo, atenden-
do a idade avancada de uma das doentes, optou-se
por realizar apenas HT + AB, tendo as restantes sido
submetidas ao tratamento standard preconizado, ndo
se constatando doenca residual em nenhum dos casos
(Tabela n® III).

Atendendo a propensdo para a disseminacdo mi-
croscopica a distancia e ao relativo risco de recor-
réncia, apesar de uma ressec¢do cirurgica completa,
a quimioterapia parece ter um papel importante como
terapéutica adjuvante nas mulheres em estadios ini-
ciais da doenga. A quimioterapia de escolha na actua-
lidade consiste na combinag@o de derivados da plati-
na e taxanos "%,

A radioterapia adjuvante ndo esta recomendada
uma vez que nao se verificou melhoria da sobrevida
aos 5 anos’.

A sobrevivéncia global das mulheres com CPTF
aos 5 anos ¢ de aproximadamente 56,4%, sendo no
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estadio I de 81,3%, 66,9% para o estadio II, 41,3%
para o estadio III e de 33,3% para as doentes no es-
tadio IV,

Neste estudo a sobrevivéncia foi inferior, obser-
vando-se que aos 3 anos foi de 46%, tendo sido seme-
lhante ao fim de 5 anos. O estadio FIGO e a profun-
didade de invasao da parede tubar parecem constituir
importantes factores de prognoéstico. A presenca de
doenca residual apos a cirurgia, a idade da doente e o
estadio avangado também estdo associados a diminui-
¢do da sobrevivéncia.

O prognostico é mau™'' em parte pela dissemina-
cdo linfatica precoce. Esta descrita metastizagdo para
os ganglios linfaticos em mais de metade dos casos
(>50%)*", ndo se verificando tal facto no nosso gru-
po de estudo, no qual ndo se constatou qualquer atin-
gimento ganglionar.

Assim sendo, a associag¢do da resseccao cirrgica
completa com quimioterapia adjuvante continua a ser
a melhor opc¢ao terapéutica para estas doentes.

Devido a raridade do diagnostico, a analise pros-
pectiva dos resultados e eficacia do tratamento tor-
nam-se dificeis.

CONCLUSOES

O diagnostico precoce destes tumores malignos ¢ di-
ficil, devido a sintomatologia inespecifica, sendo o
seu diagnoéstico habitualmente um achado incidental.
O prognostico ¢ mau, estando habitualmente associa-
do ao estadio avancado da doen¢a no momento do
diagnostico.
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