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RESUMO  

Dias, AR.  Impacto da solução de Carnoy no número de linfonodos 

resgatados em peças cirúrgicas de câncer gástrico: estudo 

prospectivo randomizado [tese]. São Paulo: Faculdade de Medicina, 

Universidade de São Paulo, 2014. 

 

Introdução: O adenocarcinoma gástrico é uma doença de elevada incidência e alta mortalidade. A 

gastrectomia com linfadenectomia é tratamento potencialmente curativo, promovendo controle loco -

regional da doença e fornecendo material para análise histopatológica. Para o adequado estadiamento 

dos pacientes é recomendado que pelo menos 16 linfonodos sejam examinados pela patologia, 

entretanto, espera-se maior sobrevida quando ≥30 linfonodos são avaliados, mesmo em pacientes com 

tumores precoces. A justificativa para este achado é o sub-estadiamento de pacientes com poucos 

linfonodos examinados. Linfonodos pequenos são particularmente difíceis de serem encontrados, mas 

podem conter metástases e impactar negativamente na sobrevida. Visando facilitar sua identificação, 

soluções clareadoras de gordura foram propostas, entretanto não há evidência clara de seu benefício 

clínico. Objetivos: Comparar as soluções de Carnoy e de formalina neutra tamponada em relação ao 

número absoluto de linfonodos encontrados na peça cirúrgica de pacientes submetidos a gastrectomia. 

Averiguar se linfonodos retirados cirurgicamente são perdidos com a fixação em formalina e, caso isso 

ocorra, se este fato é relevante para o estadiamento. Observar se o protocolo de pesquisa influenciou o 

número de linfonodos encontrados. Métodos: Cinquenta produtos de gastrectomia subtotal com 

linfadenectomia D2 por adenocarcinoma gástrico foram randomizados para fixação em Carnoy ou 

formalina com posterior dissecção da peça em busca de linfonodos. Após a dissecção do grupo 

Formalina, a gordura residual a ser desprezada foi imersa em Carnoy e reavaliada posteriormente. Os 

dados de 25 gastrectomias D2 operadas previamente ao estudo também foram avaliados. Resultados: 

A média de linfonodos encontrados nos grupos Carnoy e Formalina foi de 50,4 e 34,8; respectivamente 

(p<0,001). Na gordura residual foram encontrados linfonodos em todos os casos (média 16,9 

linfonodos), elevando a média do grupo Formalina para 51,7 (valor similar ao do grupo Carnoy, 

p=0,809). Com exceção de 1 linfonodo de 7mm, todos os demais encontrados na gordura residual 

mediram ≤3mm. Treze linfonodos metastáticos passaram despercebidos com a fixação em formalina e a 

revisão da gordura residual determinou a mudança de estadiamento de 2 (8%) pacientes. Os linfonodos 

encontrados no Carnoy possuíam tamanho significativamente menor quando comparados aos do grupo 

Formalina (p=0,01). A média de linfonodos encontrados no grupo retrospectivo foi similar ao do grupo 

Formalina prospectivo (p=0,802). Conclusões: Quando comparada à formalina, a solução de Carnoy 

permite encontrar número maior de linfonodos no espécime cirúrgico de gastrectomias com 

linfadenectomia. Linfonodos milimétricos foram perdidos após a fixação em formalina, estes foram 

identificados com o Carnoy e são clinicamente relevantes, pois podem conter metástases modificando 

assim, o estádio clínico e prognóstico do paciente. A implementação de protocolo de pesquisa não 

influenciou o número de linfonodos encontrados neste estudo. 

Descritores: neoplasias gástricas, excisão de linfonodo, solução de Carnoy, solução reveladora de 

linfonodos, estudos prospectivos, distribuição aleatória, linfonodos, patologia/métodos. 

 



ABSTRACT 

Dias, AR.  Impact of Carnoy’s solution in lymph node retrieval 

following D2 gastrectomy for gastric cancer: prospective randomized 

trial [thesis]. São Paulo: “Faculdade de Medicina, Universidade de 

São Paulo”, 2014. 

 

Background: Gastric adenocarcinoma is a frequent disease with high mortality ratio. Gastrectomy with 

lymphadenectomy is potentially curative, allows local control of the disease and provides material for 

TNM classification. While pathology examination of at least 16 lymph nodes is recommended following 

surgery, longer survival rates are expected when ≥30 lymph nodes are examined, even for early gastric 

cancer. The understaging of patients with less examined lymph nodes justifies this findings. Small lymph 

nodes are particularly difficult to identify and fat clearing solutions have been proposed to improve this, 

but there is no evidence of their clinical benefit. Objectives: Compare Carnoy’s solution (CS) and 

formalin in terms of the total number of examined lymph nodes following gastrectomy. Verify if 

surgically retrieved lymph nodes are lost with the formalin fixation and if this fact is clinically significant. 

Observe if a research protocol influences the number of examined lymph nodes. Methods: Fifty 

specimens of gastrectomy with D2 lymphadenectomy were randomized for fixation in CS or formalin 

with posterior dissection in search for lymph nodes. In the Formalin group, the residual fat to be 

discarded was immersed in CS and dissected again. Data from 25 D2 gastrectomies performed 

previously the present study were retrospectively analyzed. Results: The medium number of examined 

lymph nodes was 50.4 and 34.8 for CS and formalin, respectively (p<0.001). Lost lymph nodes were 

found in all cases in the Residual Fat group (medium 16.9), this increased the Formalin group average to 

51.7 (which is similar to the CS group, p=0.809). With one exception (7mm), all other examined lymph 

nodes in the Residual Fat group measured ≤3mm. Thirteen lymph nodes from  this group were 

metastatic, this determined the upstaging of 2 (8%) patients. Lymph nodes from the CS group were 

smaller than those found in the formalin group (p=0.01). The medium number of retrieved lymph nodes 

in the retrospective group was similar to the formalin group (p=0.802). Conclusions: When compared 

to formalin, Carnoy’s solution increases lymph node detection following gastrectomy with 

lymphadenectomy. CS identifies small lymph nodes lost with formalin fixation and that are clinically 

significant, since they may contain metastasis, modifying the TNM classification. No influence of the 

research protocol over the number of examined lymph nodes was observed in the present study.  

Descriptor: stomach neoplasms, lymph node excision, Carnoy’s solution, lymph node revealing solution,  

prospective studies, random allocation, lymph nodes, pathology/methods. 
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1. INTRODUÇÃO  

 

 

1.1. Câncer gástrico 

O câncer gástrico é uma das doenças mais prevalentes do 

mundo.1 No Brasil esta afecção corresponde à 3ª e 5ª neoplasia 

maligna mais incidente em homens e mulheres, respectivamente.2 

Estima-se que em 2014 surgirão 20.390 casos novos no Brasil, sendo 

12.870 em homens e 7.520 em mulheres.2  Adicionalmente, o câncer 

gástrico possui alta mortalidade, sendo que 13.328 brasileiros 

faleceram em decorrência desta doença em 2011.2   

Dentre as neoplasias malignas do estômago, o adenocarcinoma 

é o tipo histológico mais frequente, representando cerca de 90-95% 

dos casos. Outros tipos histológicos menos comuns são o linfoma 

(4%), o tumor neuroendócrino (3%) e o tumor estromal (GIST) 

(2%).3 Nesta tese considerou-se câncer gástrico como sinônimo de 

adenocarcinoma. 

Em termos prognósticos, o fator que mais influencia a sobrevida 

do paciente com câncer gástrico é o estádio clínico da doença no 

momento do diagnóstico.3-10 Estádio se refere à classificação do 

câncer de acordo com o TNM (Tumor, Linfonodos e Metástases) 

conforme proposto pelo American Joint Comittee on Cancer e Union 

for International Cancer Control (AJCC/UICC).12 As Tabelas 1 a 4 

(páginas 53 e 54) revelam o TNM e os estádios clínicos para o câncer 

gástrico, enquanto os Gráficos 1 e 2 (página 55) demonstram a 

associação entre a curva de sobrevida e os estádios. 
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1.2. Tratamento do câncer gástrico 

O tratamento do câncer gástrico é primordialmente cirúrgico, 

seja ele com intuito curativo ou paliativo.13, 14 Exceções são tumores 

gástricos precoces (restritos a mucosa e submucosa) que preenchem 

critérios específicos para ressecção endoscópica e pacientes muito 

debilitados ou com lesões não passíveis de ressecção ou paliação 

cirúrgica.13, 15, 16 

A cirurgia curativa mais adequada é a gastrectomia parcial ou 

total (Figura 1, página 56) em monobloco com eventuais estruturas 

comprometidas e englobando também o tecido linfonodal adjacente 

ao estômago (linfadenectomia). Os fatores que determinam a 

extensão da ressecção, se parcial ou total, são a localização da 

neoplasia e seu grau de diferenciação. Deve-se ressecar o tumor com 

margens livres e lesões menos diferenciadas requerem margens 

maiores.13, 15 

A linfadenectomia é fundamental no câncer gástrico, uma vez 

que os linfonodos são o primeiro local de disseminação da doença. 

Ademais, o número de gânglios linfáticos comprometidos pela 

neoplasia se correlaciona fortemente com a sobrevida.4, 6-11, 17-19 

Considerando apenas pacientes com metástases linfonodais, Fang et 

al.8 relataram a diferença estatisticamente significativa de sobrevida 

em 5 anos: 71,4% (N1); 44,1% (N2); 27,6% (N3a) e 11,3% (N3b).  

O estômago possui 23 cadeias de drenagem linfonodal (Figura 2 

e Tabela 5, páginas 56 e 57) e a extensão da linfadenectomia pode 

ser nomeada D1, D2 ou D3, de acordo com as cadeias ganglionares 

ressecadas.20 Embora a extensão da linfadenectomia seja discutida há 

décadas, em nossa instituição adotamos como padrão a D2, conforme 

proposto pela Japanese Gastric Cancer Association (JGCA), uma vez 

que os resultados disponíveis mundialmente confirmam esta 
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dissecção como a mais adequada e com melhor relação 

risco/sobrevida.21-24 Casos selecionados podem se beneficiar de 

dissecções mais restritas (tumores iniciais) ou mais amplas (lesões 

muito avançadas).13, 15, 24-26 

A linfadenectomia D2 tem como princípio a retirada das cadeias 

linfonodais com alto e moderado risco de comprometimento pela 

neoplasia, de acordo com a localização do adenocarcinoma (Tabela 6, 

página 58).27 Desse modo, cadeias distintas são retiradas se a lesão 

for distal ou proximal (Tabela 7, página 58).13 A Figura 3 ilustra a 

gastrectomia com linfadenectomia D2. 

 

Figura 3 – Campo cirúrgico antes e após a gastrectomia subtotal com 

linfadenectomia D2 

 

A linfadenectomia permite o controle loco-regional do câncer 

gástrico e fornece material linfonodal para análise histopatológica, de 

modo a permitir o estadiamento adequado e, desse modo, possibilitar 
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que pacientes com doença mais avançada sejam indicados para 

complementar seu tratamento através de terapia adjuvante 

(quimioterapia associada ou não à radioterapia). Após a gastrectomia 

com linfadenectomia é preconizado que pelo menos 16 linfonodos 

sejam analisados, entretanto estudo em cadáveres demonstrou que 

pelo menos 25 linfonodos poderiam ser esperados após uma 

linfadenectomia D2.28-30 Além disso, o número de linfonodos 

encontrados no espécime cirúrgico é fator independente de 

prognóstico, sendo que para o mesmo estádio, a sobrevida é menor 

naqueles pacientes com menos gânglios linfáticos examinados.12, 29-36 

Este fato é válido inclusive nas lesões iniciais. Ichikura et al.30 

observaram maior sobrevida em pacientes estádio IA quando 30 ou 

mais linfonodos foram avaliados. Em nossa instituição, Jacob36 

observou que há maior chance de encontrar linfonodos metastáticos 

em pacientes com câncer gástrico precoce, quando 30 ou mais 

gânglios linfáticos são examinados (18,1% vs 6,6%; p=0,02). Essa 

maior precisão no estadiamento patológico, quando pelo menos 30 

linfonodos são analisados, também é desejável nas lesões avançadas, 

aumentando a acurácia da classificação da categoria N do TNM.30, 32, 

37 

Frente a estes achados, se pode inferir que pacientes com 

poucos linfonodos encontrados foram sub-estadiados, seja porque a 

linfadenectomia foi inadequada e linfonodos positivos ficaram no 

paciente ou porque a análise patológica da peça foi insuficiente, 

deixando linfonodos metastáticos ressecados passarem 

despercebidos.  

O número de linfonodos examinados depende da variabilidade 

individual, da extensão da linfadenectomia e da análise da peça 

cirúrgica.28 Como não se pode atuar sobre o primeiro fator, esforços 

devem ser direcionados no treinamento das equipes envolvidas na 
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cirurgia e na análise patológica.31 De fato, centros de referência e 

equipes especializadas têm resultados melhores em termos de 

número de linfonodos ressecados e sobrevida.38, 39 Desse modo, após 

a padronização da cirurgia, resta considerar se a análise da peça 

cirúrgica está sendo adequada.  

 

1.3. Espécime cirúrgico 

Após a gastrectomia com linfadenectomia, o espécime cirúrgico 

consiste no estômago com a gordura perivisceral (Figura 4, página 

7). Os linfonodos ficam em meio à essa gordura e encontrá-los é uma 

tarefa exigente e que consome tempo. Além disso, gânglios linfáticos 

pequenos são particularmente difíceis de serem identificados e podem 

passar despercebidos.40-44 Estes, por sua vez, podem conter 

metástases que eventualmente alterariam o estádio clínico do 

paciente.29, 33, 45-50 

Para a busca linfonodal, a JGCA recomenda dissecar a peça a 

fresco. O estômago é separado da gordura perivisceral e esta é 

seccionada e palpada em busca de estruturas nodulares. Os supostos 

gânglios linfáticos encontrados são identificados conforme a cadeia 

linfonodal correspondente. Após esta etapa, todo o conjunto é fixado 

em formalina neutra tamponada a 10% (formalina), que equivale a 

formaldeído a aproximadamente 4%.13, 51 No Serviço de Cirurgia do 

Estômago do Departamento de Gastroenterologia do Hospital das 

Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo 

(HCFMUSP) a dissecção a fresco foi o padrão até 2006. A partir de 

2007 esta rotina foi modificada, as cadeias linfonodais passaram a ser 

separadas e identificadas a fresco (Figura 4, página 7) e então 

fixadas em formalina, com posterior dissecção pela equipe da 
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patologia. Essa metodologia é a utilizada no Instituto do Câncer do 

Estado de São Paulo (ICESP) desde sua criação em 2008.  

 

Figura 4 – Espécime cirúrgico da gastrectomia subtotal com linfadenectomia D2 

antes e após a separação das cadeias linfonodais a fresco 

 

1.4. Soluções clareadoras de gordura 

Visando facilitar a identificação dos linfonodos, soluções ditas 

“clareadoras de gordura” ou “reveladoras de linfonodos” foram 

propostas. Estas contêm álcool que extrai os fosfolípides das células, 

que são o principal componente da membrana celular. Desse modo, o 

interior das células fica mais evidente, sendo mais fácil identificar os 

gânglios linfáticos.41-44, 52 Apesar de promissor, poucos artigos 

científicos sobre o uso dessas soluções estão disponíveis na literatura 

mundial e os resultados são contraditórios.40-44 Também não há 

evidência consistente de que ao encontrar na peça cirúrgica 

linfonodos que estariam passando despercebidos, isso seja 

clinicamente significativo. Seria se esses linfonodos contivessem 

metástases e este fato alterasse o estádio clínico do paciente para 

Epíplon 

1 

3 

5 

6 
4d 

4d 

4sb 

9 

7 

8a 

12a 
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grupo mais avançado (upstage) determinando mudanças no 

tratamento e seguimento. 

A única revisão sistemática disponível sobre o tema considerou 

diferentes métodos que visam aumentar o número de linfonodos 

obtidos em espécimes cirúrgicos de pacientes com câncer 

gastrointestinal. Apenas o uso de soluções clareadoras de gordura e a 

injeção intra-operatória de azul de metileno foram eficazes. 

Entretanto, não houve evidência de que o acréscimo de linfonodos 

examinados seja clinicamente relevante. Vale também ressaltar que a 

metodologia encontrada na maioria dos estudos incluídos foi pobre.40 

 

1.5. A solução de Carnoy  

A fixação do espécime cirúrgico é passo fundamental, pois 

previne a autólise e o crescimento de microorganismos, preserva a 

morfologia e estabiliza proteínas e ácidos nucléicos, permitindo a 

análise futura.51 A fixação química é o método mais utilizado, sendo 

que a formalina é a solução mais frequentemente utilizada. 

Em 1851, Clark propôs uma solução para fixar tecidos que 

consistia de álcool (vinho originalmente) e ácido acético na proporção 

de 3:1.53 Uma derivação desta fórmula foi introduzida em 1884 pelo 

belga Jean-Baptiste Carnoy (Figura 5, página 9), consistindo em 

álcool absoluto (etanol), clorofórmio e ácido acético glacial (puro) na 

proporção de 6:3:1.54 Curiosamente, Jean-Baptiste além de cientista 

era padre católico romano. 
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Figura 5 – Jean-Baptiste Carnoy (1836–1899) 

 

Dos componentes da solução de Carnoy, o etanol (CH2H5OH) é 

um fixador coagulativo que denatura proteínas insolúveis em água 

em temperatura ambiente, extrai fosfolípides das células e não afeta 

os carboidratos. Já o ácido acético (CH3COOH) penetra rapidamente 

nos tecidos e tem como papel preservar os cromossomos através da 

coagulação dos ácidos nucléicos.53  Além disso, o ácido acético quebra 

os elos entre as proteínas e libera radicais hidrófilos edemaciando o 

tecido, propriedade que previne encolhimento e endurecimento 

excessivos ocasionados pela ação do etanol.55 O clorofórmio (CHCl3) 

têm como função agilizar a lenta penetração do etanol no tecido. Isto 

se deve à sua natureza extremamente hidrofóbica que gera uma 

rápida desidratação tecidual.56 

 

1.5.1. A solução de Carnoy como fixadora de tecidos 

Apesar de escassa, a literatura demonstra a eficácia da solução 

de Carnoy em fixar tecidos.  
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Quanto à morfologia, estudo de 1968 já demonstrava que o 

Carnoy era um fixador adequado para tecidos humanos, permitindo 

menor encolhimento tecidual em relação à formalina.57 Já estudo 

realizado em nossa instituição não observou diferença entre a 

formalina e o Carnoy nos cortes histológicos de tecido gástrico 

corados com Hematoxilina e Eosina (H&E).52 O desempenho das 

soluções também foi similar em tecido intestinal humano, enquanto 

estudo com tecido ovariano bovino observou que a morfologia deste 

foi mais bem preservada com a fixação em Carnoy quando 

comparada à em formalina.58, 59 

Em relação a testes de imunohistoquímica (IHQ) comparou-se o 

efeito de sete fixadores de tecido na expressão de antígenos de 

grupos sanguíneos de secções embebidas em parafina. Os autores 

notaram que a intensidade da reação foi similar entre os tecidos 

fixados em Carnoy e em formalina.58 Ambas as soluções também 

foram semelhantes na análise imunocitoquímica para receptor de 

estrógeno em esfregaços de carcinoma de mama.59 Outros autores 

também demonstraram que o Carnoy não compromete reações de 

IHQ em modelos animais ou em fígado de cadáveres humanos.62-64 

Outro ponto fundamental é a capacidade do fixador de 

preservar o DNA. Neste quesito, a literatura demonstra a 

superioridade de fixadores que contém álcool em relação aos 

baseados em aldeídos.56, 62,65-69 Tecidos humanos (glóbulos brancos 

normais, sarcoma, células de leucemia e carcinoma) foram fixados 

em 2 soluções baseadas em aldeídos (formalina e glutaraldeído a 

1%) e 2 baseadas em álcool (Carnoy e metacarn). A solução de 

metacarn tem a mesma fórmula da de Carnoy, porém o metanol 

substitui o etanol. O estudo observou que as soluções alcóolicas 

causaram menor dano ao DNA e forneceram melhores produtos de 
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reação de polimerização em cadeia (PCR) em termos de concentração 

e amplificação.56 

Em estudo realizado no ICESP e que atualmente se encontra 

em consideração para publicação, Pereira et al.70 compararam as 

soluções de Carnoy e formalina em pacientes com câncer colorretal. 

As soluções foram equivalentes em termos de preservação da 

morfologia; pureza, integridade e concentração de DNA genômico; 

desempenho em IHQ para genes de reparo do DNA; além de PCR e 

sequenciamento para o gene kras. 

 

1.5.2. A solução de Carnoy como reveladora de linfonodos 

Por conter etanol, a solução de Carnoy pode ser utilizada para 

destacar linfonodos em meio ao tecido adiposo (Figuras 6 e 7, 

páginas 11 e 12). 

 

 

Figura 6 – Cadeia linfonodal fixada em Carnoy: linfonodos se destacam como 

nódulos esbranquiçados 



12 
 

 

Figura 7 – Linfonodo milimétrico após fixação em Carnoy 

 

O uso do Carnoy como solução reveladora de linfonodos foi 

estudado em nossa instituição por Luz et al.52 que analisaram a 

gordura peri-gástrica de 22 cadáveres. O tecido foi fixado de modo 

aleatório em formalina ou Carnoy por 4 dias, sendo posteriormente 

dissecado em busca de linfonodos. Os autores notaram que nos casos 

do grupo Carnoy, os gânglios linfáticos se destacavam como nódulos 

brancos em meio ao tecido gorduroso, facilitando especialmente a 

identificação de linfonodos diminutos (<5mm). A média de linfonodos 

± o desvio padrão (DP) foi de 8,27±3,95 e 22,54±15,75 para 

formalina e Carnoy, respectivamente. Estes achados foram 

estatisticamente significativos (p=0,003) e inspiraram o presente 

estudo. 

 

1.5.3. Risco ocupacional da solução de Carnoy 

O risco ocupacional e as medidas necessárias para a 

manipulação da solução de Carnoy foram investigados previamente 
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ao início deste estudo. Ao compará-la com a solução de formalina, as 

mesmas recomendações de transporte, armazenamento e manuseio 

se aplicam, sendo que o risco ocupacional do Carnoy pode ser 

considerado inferior ao da formalina (Tabela 8). De acordo com a 

Agency for Toxic Substances and Disease Registry do Centers for 

Disease Control and Prevention norte americano, a formalina é um 

conhecido carcinógeno humano, enquanto o clorofórmio é um 

provável carcinógeno.71 Tanto a formalina quanto o etanol são 

combustíveis e devem ser armazenados devidamente identificados, 

em temperatura ambiente, num local seco e sem insolação. Deve-se 

prevenir o contato das duas soluções (formalina e Carnoy) com a pele 

e os olhos, e ambas devem ser manipuladas sob uma capela de 

exaustão. O patamar de exposição ocupacional permitido para turno 

de 8 horas de trabalho é de 1ppm (1,2 mg/m3) e 2ppm (9,9 mg/m3) 

para formalina e clorofórmio, respectivamente.72-73 

 

Tabela 8 – Risco ocupacional e cuidados recomendados para as soluções de 

formalina e Carnoy. 

 Formalina Carnoy 

Carcinógeno Conhecido Provável 

Exposição (8h) 1ppm (1,2mg/m3) 2ppm (9,9mg/m3) 

Cuidados 

recomendados 

- Prevenir contato com pele e olhos 

- Manipular sob capela de exaustão 

- Armazenar em local seco e sem insolação 

 

1.5.4. Aquisição da solução de Carnoy 

A maioria dos fornecedores não possui a solução de Carnoy 

pronta, sendo necessário comprar separadamente seus ingredientes e 

solicitar que estes sejam misturados na proporção correta, sob as 
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devidas recomendações. Além disso, a aquisição do clorofórmio é 

relativamente complexa. Este é um líquido denso e incolor, com odor 

adocicado.74 Ele é naturalmente produzido por algas marinhas (como 

subproduto da fotossíntese), mas também pode ser feito 

industrialmente.75 Este trihalometano pode ser utilizado como 

solvente ou reagente químico e já esteve envolvido na fabricação de 

refrigerantes e pasta de dente.74, 76, 77 Por ser um provável 

carcinógeno, seu uso em produtos cotidianos tem sido abandonado, 

apesar de que ainda hoje pode ser encontrado em xaropes para tosse 

no Reino Unido. 71 

Em 1847, o obstetra escocês James Young Simpson (Figura 8) 

descobriu que o clorofórmio é um depressor do sistema nervoso 

central. Ele foi o pioneiro em aliviar a dor do parto com anestésico, 

fato polêmico para a época, mas que se tornou corriqueiro após 

1853, quando a rainha Victória recebeu clorofórmio no parto do 

príncipe Leopoldo.78 Graças à sua descoberta, Simpson foi o primeiro 

na história a ser agraciado com o título de cavalheiro (sir) por 

serviços prestados à medicina (1866).78  

 

 

Figura 8 – sir James Young Simpson (1811-1870) 
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O uso do clorofórmio como anestésico se propagou 

rapidamente, porém sua toxicidade e o risco de causar arritmia fatal 

fez com que ele fosse abandonado.79, 80  

O clorofórmio também foi utilizado por criminosos para roubar e 

assassinar.81 Essa associação com o crime foi incorporada e divulgada 

pela ficção, sendo reproduzida à exaustão a cena de uma pessoa 

ficando inconsciente após respirar por breves segundos um pano 

embebido com a solução. Entretanto, seu status de droga do 

“nocaute” é irreal, uma vez que seriam necessários alguns minutos 

para que alguém efetivamente perdesse o nível de consciência desse 

modo.82 

O clorofórmio também pode ser utilizado como droga 

recreativa. No carnaval brasileiro de 1906, a empresa francesa 

Rhodia introduziu uma essência perfumada com clorofórmio, o 

“lança-perfume”. Este se tornou um símbolo do carnaval até ser 

proibido em 1961, devido a mortes por parada cardíaca.83, 84 Desde 

então, há restrições quanto à aquisição do clorofórmio em nosso país  

e volumes maiores são restritos a pessoas jurídicas. 
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2. OBJETIVOS  

 

 

O presente estudo se baseou nos achados da literatura, na 

segurança da solução de Carnoy e no possível benefício clínico de se 

encontrar mais linfonodos nos pacientes operados por câncer 

gástrico.  

 

2.1. Objetivo principal 

Comparar as soluções de Carnoy e de formalina em relação ao 

número absoluto de linfonodos encontrados na peça cirúrgica de 

pacientes submetidos a gastrectomias subtotais com linfadenectomia 

D2 por câncer gástrico. 

 

2.2. Objetivos secundários 

1. Observar se há diferença no tempo dedicado à dissecção dos 

linfonodos após fixação da peça em Carnoy e formalina. 

2. Verificar se há diferença de tamanho entre os linfonodos 

encontrados com as soluções de Carnoy e de formalina. 

3. Averiguar se linfonodos retirados cirurgicamente são 

perdidos com a fixação em formalina e, caso isso ocorra, se este fato 

é relevante para o estadiamento patológico. 

4. Observar se o estabelecimento de protocolo de pesquisa 

influencia o número de linfonodos encontrados. 
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3. MÉTODOS 

 

 

3.1. Análise prospectiva e randomizada 

Cinquenta espécimes de gastrectomia subtotal com 

linfadenectomia D2 foram randomizados para fixação em formalina 

neutra tamponada a 10% (grupo Formol) ou solução de Carnoy 

(grupo Carnoy).  

Todos os pacientes foram operados no ICESP, entre agosto de 

2012 e fevereiro de 2014. Os procedimentos foram realizados por 

cirurgiões especializados, todos alheios quanto ao destino da peça.  

O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa da 

FMUSP, em 11 de julho de 2012, sob o número 209/12. No dia 

anterior ao procedimento cirúrgico, todos os pacientes candidatos a 

serem submetidos à gastrectomia subtotal com linfadenectomia D2, 

assinaram o termo de consentimento informado (Anexos L, M e N, 

páginas 59 a 61). 

Ao término de cada operação, um membro da equipe cirúrgica 

separou a gordura perivisceral gástrica e identificou as cadeias de 

drenagem linfonodal, conforme previamente descrito na seção 

Espécime Cirúrgico da Introdução. Após esta etapa, verificou-se por 

telefone, junto à empresa responsável pela análise estatística do 

estudo, em qual braço do estudo a peça seria incluída, sendo esta 

imersa na solução determinada pela randomização e então 

encaminhada à Patologia.  

Conjuntamente à solicitação de avaliação anatomopatológica, 

foi encaminhada a ficha do protocolo, sinalizando a inclusão da peça 

no estudo (Anexos O e P, página 62). Os dados coletados nesta etapa 
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foram: nome do paciente, idade, sexo, registro no HCFMUSP, índice 

de massa corpórea (IMC), localização da lesão, data e detalhes da 

operação, solução fixadora, data e horário do início da fixação, dentre 

outros. 

As peças foram fixadas nas soluções por 24 a 48 horas, sendo 

posteriormente analisadas conforme a rotina do ICESP, seguindo o 

protocolo proposto pelo College of American Pathologists (CAP), 

descrito em detalhes na seção Avaliação Patológica, mais adiante.83 

Após a dissecção dos casos do grupo Formol, a gordura residual 

que é habitualmente desprezada, foi imersa em Carnoy por adicionais 

24 a 48 horas, sendo dissecada novamente em busca de eventuais 

linfonodos que pudessem ter passado despercebido (Figura 9). 

 

                        Figura 9 – Fluxograma com os braços do estudo 
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Os grupos foram denominados Carnoy, Formol, Revisão 

(gordura residual do grupo Formol imersa em Carnoy) e 

Formol+Revisão (soma dos grupos Formol e Revisão).  

A solução de Carnoy foi fornecida pelo Laboratório de 

Investigação Médica de número 50 (LIM-50) da FMUSP, enquanto a 

solução de formalina faz parte da rotina do ICESP. O preço de ambas 

soluções foi levantado em quatro fornecedores distintos, antes e após 

o fim do estudo. O menor custo para cada solução foi utilizado para 

comparação.  

Os critérios de inclusão e exclusão para o estudo se encontram 

na Tabela 9.  

 

Tabela 9 – Critérios de inclusão e exclusão do estudo. 

Critérios de inclusão 

Adenocarcinoma gástrico  

Gastrectomia subtotal 

Linfadenectomia D2 

Paciente lúcido e capaz de compreender o protocolo de estudo 

Critérios de exclusão 

Estádio IV (metástases a distância) 

Cirurgias prévias sobre o estômago e/ou epíplon 

T4b e/ou ressecções multiviscerais 

Neoadjuvância para a lesão gástrica  

Radioterapia prévia em andar superior do abdome 
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3.2. Análise patológica 

 

3.2.1. Avaliação macroscópica  

Após a fixação, o estômago foi aberto ao longo da grande 

curvatura (exceto quando esta se encontrava comprometida pela 

lesão), expondo-se a mucosa e registrando-se as seguintes 

dimensões: comprimento ao longo das curvaturas gástricas, largura, 

espessura, tamanho das margens e comprimento do duodeno. A 

lesão tumoral foi avaliada em relação às suas dimensões, aspecto, 

localização, classificação de Borrmann e margens de ressecção. As 

margens e a serosa adjacente à lesão foram marcadas com tinta 

nanquim e representadas através de cortes perpendiculares. Secções 

do centro e da periferia do tumor também foram realizadas para 

avaliar a profundidade de invasão e a transição com a mucosa 

gástrica normal. As diferentes regiões do estômago também foram 

representadas para avaliação histológica, assim como eventuais 

úlceras ou áreas suspeitas para displasia.85 

É necessário destacar que nos tumores onde havia extensão 

direta da doença para a gordura perigástrica, esta foi preservada 

junto ao estômago durante a dissecção a fresco, de modo a não 

haver violação da serosa mudando o estádio da lesão, que passaria 

de T3 para T4a com margem não avaliável. 

O epíplon e as cadeias linfonodais, ambos enviados em 

separado, foram dissecados em busca de linfonodos através de 

visualização, palpação e secção. Toda estrutura nodular encontrada 

foi incluída em sua totalidade para análise histológica. Linfonodos 

maiores que 5mm foram fatiados ao meio (ou em mais fatias quando 

possível), sendo todas as secções submetidas a análise. As estruturas 
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menores que 5mm não foram seccionadas, sendo incluídas em 

cassetes histológicos por inteiro.86  

 

3.2.2. Processamento, inclusão e cortes histológicos 

Após a fixação e avaliação macroscópica, o material foi 

processado em sistema automatizado (Zeiss, STP 420D, Thermo 

Scientific), onde passou por banhos sucessivos de álcool a 100% 

(desidratação), xilol (diafanização) e parafina (impregnação). Ao 

término do processamento, os cassetes foram retirados do 

histotécnico e transferidos para um recipiente de parafina l íquida. 

Estes foram submetidos à inclusão em blocos de parafina e 

permaneceram no freezer (-15ºC a -25ºC) por 20 minutos. Os blocos 

foram então submetidos a cortes histológicos em micrótomos 

convencionais, com espessuras de 3 a 4 μm (microtomia). As fitas de 

parafina com todo o material do bloco foram colocadas em banho-

maria para a abertura do corte. Em seguida, transferiu-se a fita do 

banho para uma lâmina histológica, onde foram colocadas em estufa 

(60°C a 80°C) para melhor adesão/fixação do corte à lâmina, com 

posterior retirada da parafina por aproximadamente 20 minutos.86, 87 

 

3.2.3. Coloração e montagem 

As lâminas foram coradas pelo método da H&E, em 

equipamento automático (HMS 740, Thermo Scientific). Os núcleos, 

corados pela hematoxilina, são evidenciados em roxo, enquanto o 

citoplasma e os espaços intercelulares, corados pela Eosina, são 

visualizados em rosa. No equipamento, as lâminas foram submetidas 

aos seguintes banhos: xilol (4 banhos de 1 minuto), álcool absoluto 

(4 banhos de 20 segundos), água (1 minuto), hematoxilina de Harris 
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(4 minutos), água (1 minuto), eosina (15 segundos), álcool absoluto 

(6 banhos de 20 segundos), xilol (5 banhos de 30 segundos). A 

seguir, as lâminas foram montadas em equipamento automatizado 

(CTM 6, Thermo Scientific).86, 87 

 

3.2.4. Avaliação microscópica  

As lâminas foram avaliadas por patologista em microscópio 

óptico convencional, sendo determinadas as seguintes variáveis 

patológicas, conforme o protocolo interno do serviço: 

1- Tipo histológico segundo a Organização Mundial da Saúde 

(OMS): adenocarcinoma tubular, adenocarcinoma papilífero, 

adenocarcinoma mucinoso, carcinoma tipo pouco coesivo (incluindo 

carcinoma com células em anel de sinete), tipos mistos.88 

2- Tipo histológico conforme a classificação de Lauren: 

intestinal ou difuso.89 

3- Tipo histológico conforme a classificação de Ming: expansivos 

ou infiltrativos.90 

4- Ausência ou presença de: infiltração perineural, invasão 

venosa e invasão linfática.85 

5- Infiltrado inflamatório peritumoral: se leve, moderado ou 

acentuado.85 

6- Reação estromal desmoplásica: se ausente, leve, moderada 

ou acentuada.85 

7 - Nível de invasão na parede gástrica: pT (7ª TNM).12 

8-  Metástases linfonodais: pN (7ª TNM).12 

9-  Metástases à distância: pM (7ª TNM).12 

10- Estádio patológico: pTNM (7ª TNM).12 
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3.2.5. Coleta dos dados patológicos 

Todas as peças incluídas no estudo foram dissecadas e 

processadas pela mesma biomédica (assistente técnica em 

patologia). A avaliação histológica e o relatório anatomopatológico 

ficaram a cargo de diferentes patologistas do ICESP. Todas as 

estruturas nodulares identificadas na macroscopia foram analisadas 

microscopicamente de modo a confirmá-las ou não como linfonodos. 

Adicionalmente, após a divulgação do laudo final pelo patologista, 

todos os linfonodos foram recontados através de microscopia óptica 

para se evitar eventuais erros de contagem. Esta etapa foi realizada 

pela mesma biomédica encarregada da dissecção. Ela também foi 

responsável pela coleta dos seguintes dados: data e horário em que a 

peça foi retirada da solução fixadora, tempo utilizado para a 

dissecção linfonodal (cronometrado em minutos, a partir da retirada 

da peça da solução fixadora, até o término da dissecção), número e 

tamanho dos linfonodos encontrados, estadiamento, entre outros 

(Anexo P, página 62).   

 

3.3. Análise retrospectiva  

Para avaliar a influência da implementação de protocolo de 

estudo sobre o número de linfonodos encontrados, foram avaliados 

os dados das gastrectomias subtotais com linfadenectomia D2, 

realizadas no ICESP previamente ao início do estudo. Os mesmos 

critérios de inclusão e exclusão da análise prospectiva foram 

utilizados para a seleção dos casos retrospectivos. Adicionalmente, 

foram excluídos casos cuja descrição cirúrgica não deixava claro a 

extensão da linfadenectomia. Os 25 casos mais recentes que se 

enquadraram nestes critérios foram incluídos na análise.  
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Este grupo foi denominado Retrospectivo e os dados coletados 

foram: nome, registro no HCFMUSP, idade, sexo, IMC, diagnóstico, 

cirurgias abdominais prévias, tratamentos oncológicos prévios, 

localização da lesão, data e detalhes da cirurgia realizada, número 

total de linfonodos encontrados, número de linfonodos com 

metástases e o estádio patológico.  

Todos estes casos foram submetidos ao protocolo habitual de 

fixação em formalina por 24 a 48 horas, com posterior dissecção 

linfonodal. 

 

3.4. Análise estatística 

Um banco de dados online, com todas as informações 

coletadas, foi criado e mantido pelo autor principal, o qual foi o único 

com acesso a estes dados. 

A lista de randomização, o cálculo do tamanho da amostra e a 

análise estatística dos resultados foram realizados pela empresa PGS 

medical statistics.  

A randomização foi gerada por computador através do 

programa SAS® Enterprise Guide® versão 4.3. 

Como não havia estudo similar a este na literatura, optou-se 

por realizar um estudo piloto com 20 casos visando determinar qual 

seria o tamanho da amostra. Neste piloto, a diferença encontrada 

entre os grupos Carnoy e Formol quanto ao número de linfonodos foi 

de 14,4 (favorecendo o grupo Carnoy) e para esta ser considerada 

estatisticamente significativa, assumindo o maior desvio padrão 

encontrado (16,3) e poder de 80%, seriam necessários 21 pacientes 

em cada um dos grupos. Optou-se por incluir 50 casos no estudo 

para aumentar o poder estatístico. Como não houve modificação na 
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metodologia utilizada, os casos do grupo piloto foram incluídos no 

estudo. 

Na análise dos resultados, ao comparar os grupos quanto às 

variáveis que apresentam uma distribuição aproximadamente normal, 

ou ao menos homogeneidade entre as variâncias (exemplos: idade, 

IMC e tempo), foi utilizado o teste t de Student. Para comparar os 

grupos quanto ao número de linfonodos (que não apresenta 

distribuição normal) foi utilizado o teste não paramétrico de Mann-

Whitney. O teste do Qui-quadrado foi utilizado para comparar a 

homogeneidade dos grupos em relação ao sexo e ao estádio 

patológico. Um modelo linear generalizado com distribuição binomial 

negativa foi utilizado para avaliar a influência das variáveis idade, 

sexo e IMC sobre o número de linfonodos. O teste de Kruskal-Wallis 

foi utilizado para analisar se houve influência do IMC sobre o tempo 

necessário para a dissecção linfonodal. O p foi considerado 

significativo quando inferior a 0,05.91 
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4. RESULTADOS 

 

 

Como a inclusão no estudo só ocorreu após a retirada da peça, 

nenhum caso foi perdido. Os casos incluídos e os respectivos dados 

coletados podem ser visualizados nas Tabelas 10 a 12 (páginas 63 a 

65). 

 

4.1. Homogeneidade dos grupos 

Os grupos Formol e Carnoy foram homogêneos em relação à 

idade, IMC e sexo (Tabela 13). 

Tabela 13 – Comparação entre os grupos Carnoy e Formol. 

                

       GRUPO   
Valor p 

  Carnoy Formol   

Idade (anos)               

  Média ± DP 65,3 ± 12,3 65,9 ± 9     

  Mediana 67,0 66,0   p1=0,855 

  Amplitude 43 - 84 42 - 82     

  Total de pacientes 25 25     

IMC               

  Média ± DP 25,4 ± 4,9 25 ± 5,2     

  Mediana 25,7 24,1   p1=0,570 

  Amplitude 16,8 - 40 16,7 - 40     

  Total de pacientes 25 25     

Sexo - n (%)             

  Feminino 15 (60%) 

10 (40%) 

25 

  

13 (52%) 

12 (48%) 

25 

  

  
p2=0,776 

  Masculino   

  Total de pacientes     

   p1: Teste t de Student 

   p2: Teste Qui-quadrado 
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4.2. Duração da dissecção linfonodal  

Na Tabela 14 visualiza-se a duração da dissecção linfonodal. O 

tempo médio para o Carnoy e Formol foi de 44 e 49 minutos, 

respectivamente (p=0,114). A dissecção da gordura residual 

necessitou de aproximadamente 29 minutos adicionais. O grupo 

Formol+Revisão apresentou uma média de tempo de 

aproximadamente 78 minutos. A diferença de tempo deste grupo 

para o Carnoy foi estatisticamente significativa (p<0,001).  

 

Tabela 14 – Tempo utilizado na dissecção linfonodal.  

  

 

GRUPO 
  

 

Valor p 
  Carnoy Formol Revisão 

Formol + 

Revisão 
  

Tempo (min)                     

  Média ± DP 44,4 ± 9,7 49,2 ± 11 28,7 ± 6,7 77,9 ± 16,3   p1=0,114 

  Mediana 40,0 50,0 30,0 80,0   p2<0,001 

  Amplitude 30 - 60 30 - 63 15 - 40 45 - 100     

  Total de pacientes 25 25 25 25     

p1: Teste t de Student entre os grupos Carnoy e Formol .  

p2: Teste t de Student entre os grupos Carnoy e Formol+Revisão 
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4.3. Número de linfonodos encontrados  

A média de linfonodos encontrados nos grupos Carnoy e Formol 

foi de 50,4 e 34,8; respectivamente (p<0,001). Já a média do grupo 

Revisão foi de 16,9; enquanto a do grupo Formol+Revisão foi de 51,7 

linfonodos, sendo similar ao grupo Carnoy (p=0,809).  

 

Tabela 15 – Número de linfonodos encontrados.  

  GRUPO   
 

Valor p   Carnoy Formol Revisão 
Formol + 

Revisão 
  

Número de linfonodos                     

  Média ± DP 50,4±14,5 34,8±12,8 16,9±10,3 51,7±17,2   p1<0,001 

  Mediana 49,0 30,0 17,0 50,0   p2=0,809 

  Amplitude 25 - 79 17 - 70 1 - 47 22 - 95     

  Total de pacientes 25 25 25 25     

p1: Teste de Mann-Whitney entre os grupos Carnoy e Formol.  

p2: Teste de Mann-Whitney entre os grupos Carnoy e Formol+Revisão 

 

4.4. Linfonodos no grupo Revisão  

Foram encontrados linfonodos em todos os casos do grupo 

Revisão (variação de 1-47). Em relação ao tamanho, com exceção de 

1 linfonodo de 7mm, todos os demais 421 gânglios linfáticos 

encontrados mediam ≤3mm no maior eixo. Em oito (32%) pacientes, 

linfonodos metastáticos foram encontrados, fato que determinou 

mudança no estádio patológico de 2 (8%) deles, conforme se observa 

na Tabela 16 (página 32). Os 13 linfonodos comprometidos pela 

neoplasia encontrados neste grupo eram ≤3mm. 
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Tabela 16 – Casos do grupo Formol com linfonodos metastáticos sendo perdidos e 

estádio patológico antes e após a revisão da gordura residual com Carnoy. 

Caso Formol* 7ª TNM Revisão* Formol+Revisão* 7ª TNM 

4 9+/58 N3 (IIIC) 3+/21 12+/79 N3 (IIIC) 

6 8+/52 N3 (IIIB) 3+/21 11+/73 N3 (IIIB) 

8 4+/30 N2 (IIIB) 1+/14 5+/44 N2 (IIIB) 

9 2+/28 N1 (IB). 1+/26 3+/54 N2 (IIA) 

11 1+/46 N1 (IIIA) 1+/15 2+/61 N1 (IIIA) 

14 6+/22 N2 (IIA) 2+/11 8+/33 N3 (IIB) 

17 9+/28 N3 (IIIB) 1+/17 10+/45 N3 (IIIB) 

19 8+/37 N3 (IIIB) 1+/28 9+/65 N3 (IIIB) 

* Linfonodos positivos/Linfonodos totais  

 

4.5. Linfonodos <5mm  

Linfonodos <5mm (Tabela 17) foram mais frequentes no grupo 

Carnoy, em relação ao grupo Formol (média de 34 e 23 linfonodos, 

respectivamente; p=0,01).  

 

Tabela 17 – Linfonodos <5mm encontrados nos grupos Carnoy e Formol. 

                

       GRUPO   
Valor p 

  Carnoy Formol   

Número de linfonodos 

< 5mm 
              

  Média ± DP 
34,0 ± 14,8 23,0 ± 11,2 

    

  Mediana 
35,0 21,0 

  p=0,01 

  Amplitude 
13 - 66 6 - 54 

    

  Total de pacientes 
25 25 

    

p: Teste de Mann-Whitney entre os grupos Carnoy e Formol 
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4.6. Influência das variáveis sexo, idade e IMC  

Não foi observada influência da idade, sexo ou IMC sobre o 

número de linfonodos encontrados (Tabela 18). Também não houve 

influência do IMC sobre o tempo necessário para a dissecção (Gráfico 

3 e Tabela 19, páginas 33 e 34). Para estes cálculos, os grupos 

Carnoy e Formol+Revisão foram considerados como um único grupo. 

 

Tabela 18 – Idade, sexo e IMC como preditores independentes do número de 

linfonodos encontrados.  

  Coeficiente  
Intervalo de 

confiança (95%) 
Valor p  

Variáveis       

Idade (anos) -0,001 [-0,01; 0,01] p=0,784 

Sexo (F vs M) -0,030 [-0,2; 0,14] p=0,732 

IMC 0,012 [0; 0,03] p=0,135 

p: Modelo linear generalizado com distribuição de binomial negativa - modelo simples 

Número de observações usadas em cada modelo = 50   

 

Gráfico 3 – Tempo de dissecção e IMC. 
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Tabela 19 – Tempo de dissecção por faixas do IMC. 

  IMC  

 

Valor p 

  <25 25 a 29,9 30 a 34,9  35 a 39,9 ≥40 

Tempo de 

dissecção 

(min) 

                  

 

  

Média ± DP 58,4±21,2 65,1±20,4 63,0±29,7 50,0±14,1 93,0±0  

p=0,692 

 

Mediana 57,5 60,0 62,5 50,0 93,0  

Amplitude 30 - 99 37 - 100 35 - 92 40 - 60 93 - 93  

Total de 

pacientes 
28 15 4 2 1  

p: Teste de Kruskal-Wallis 

 

4.7. Estádio clínico  

 O estádio clínico patológico foi similar entre os grupos Carnoy e 

Formol+Revisão (poder de 22% para a amostra estudada).  

 

Tabela 20 – Estádio clínico para os grupos Carnoy e Formol+Revisão (7ª TNM).  

       GRUPO   
Valor p 

  Carnoy Formol+Revisão   

Estádio clínico 
 

          

  0 1  0   

I 12  9   p=0,438  
 

II  5  5    

III  7  11    

Total de pacientes 25  25    

     p: Teste Qui-quadrado 

 

4.8. Análise retrospectiva  

Os dados retrospectivos coletados se encontram expostos na 

Tabela 12 (página 65). Os grupos Formol e Retrospectivo foram 
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homogêneos com relação à idade, sexo, IMC e estádio clínico (Tabela 

21). O poder da amostra para a análise do estádio clínico foi de 41%. 

O número de linfonodos foi equivalente: 34,8 e 34,5 para os grupos 

Formol e Retrospectivo, respectivamente (p>0,05).  

 

Tabela 21 – Análise descritiva e comparação entre os grupos Formol e 

Retrospectivo. 

  GRUPO   
Valor p 

  Formol Retrospectivo   

Idade (anos) 
  

      
 

  Média ± DP 65,9 ± 9 65,5 ± 11,6   
 

  Mediana 66,0 69,0   p1=0,903 

  Amplitude 42 - 82 41 - 82   
 

  Total de pacientes 25 25   
 

IMC 
  

      
 

  Média ± DP 25,4 ± 4,9 25,3 ± 5,4   
 

  Mediana 25,7 25,1   p1=0,946 

  Amplitude 16,8 - 40 15,2 – 37,7   
 

  Total de pacientes 25 25   
 

Sexo - n (%) 
  

      

   Feminino 
 

13 (52%) 
 

15 (60%)   
p2=0,776 

  Masculino 
 

12 (48%) 
 

10 (40%)   

  Total de pacientes 
 

25 
 

25    

 Número de linfonodos 

totais   
      

 

  Média ± DP 34,8 ± 12,8 34,5 ± 12,3   
 

  Mediana 30,0 35,0   p3=0,802 

  Amplitude 17 - 70 14 - 55   
 

  Total de pacientes 25 25   
 

Estádio clínico (7ª TNM)       
 

  I 10 17   
 

  II 4 2   p2=0,135 

  III 11 6   
 

  Total de pacientes 25 25   
 

p1: Teste t de Student 

p2: Teste Qui-quadrado 

p3: Teste de Mann-Whitney 
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4.9. Custo financeiro 

O valor das soluções permaneceu estável ao longo dos 19 

meses do estudo. Em março de 2014, o custo para um litro de 

formalina e de Carnoy era R$12,80 e R$18,26; respectivamente. Os 

valores individuais estão expostos na Tabela 22 e não foi considerado 

no preço final da solução de Carnoy o custo da mão de obra para 

misturar os reagentes, caso estes sejam comprados separadamente.  

Como um litro de solução permite a análise de 

aproximadamente 2 peças no serviço de Patologia do ICESP, utilizar a 

solução de Carnoy trouxe um custo adicional de R$ 2,73 por peça 

analisada.  

 

Tabela 22 – Preço em reais para 1 litro de solução em 26/3/2014. 

Solução Preço/litro 

Formalina neutra tamponada 10% R$12,80 

Etanol absoluto (E) R$15,00 

Clorofórmio (C) R$24,20 

Ácido acético glacial (A) R$20,00 

Carnoy (0,6E+0,3C+0,1A) R$18,26 
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5. DISCUSSÃO 

 

 

O câncer gástrico é uma doença frequente e agressiva, cuja 

sobrevida dos doentes se correlaciona fortemente com o estádio 

linfonodal.4, 6-11, 17-19 O tratamento desta moléstia é geralmente 

cirúrgico e permite controlar a doença loco-regional, além de fornecer 

material para a categorização dos pacientes em grupos com 

prognóstico e conduta distintos.92 Pacientes com poucos linfonodos 

examinados em seu espécime cirúrgico apresentam prognóstico pior 

em relação àqueles do mesmo estádio, mas que tiveram mais 

linfonodos encontrados.30, 33, 34 A principal justificativa para este 

achado é o sub-estadiamento dos doentes com poucos gânglios 

linfáticos examinados (linfadenectomia insuficiente ou análise 

patológica ineficaz).29, 34, 36, 47, 48, 93 Independentemente do motivo, 

classificar um paciente erroneamente pode reduzir sua sobrevida ao 

não se indicar terapia adjuvante, por exemplo.16, 92 

Com a padronização da cirurgia e sua realização por equipe 

treinada, se garante que a linfadenectomia é adequada e recai sobre 

a equipe da anatomia patológica a responsabilidade de encontrar os 

linfonodos retirados. Entretanto, esta análise é tecnicamente exigente 

e linfonodos pequenos podem passar despercebidos, mesmo de 

pessoas dedicadas.29 Este fato seria clinicamente irrelevante se 

apenas linfonodos grandes contivessem metástases, mas mesmo 

micrometástases (0,2-2mm) impactam negativamente sobre a 

sobrevida.46-48. Noda et al.50 revisaram histologicamente 23.233 

linfonodos e observaram que se todos aqueles ≤5mm fossem 

desprezados, 37,8% de todos os gânglios linfáticos metastáticos 

seriam perdidos e um número expressivo de pacientes seria sub-
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estadiado (15% e 4% se fossem ignorados os linfonodos menores 

que 6mm e 4mm, respectivamente). 

O intuito de utilizar soluções clareadores de gordura, ou 

reveladoras de linfonodos, é justamente facilitar o encontro desses 

gânglios linfáticos pequenos, permitindo sua posterior análise 

histológica. Entretanto, a literatura sobre o tema é muito limitada e 

não evidencia de modo inequívoco que há benefício clínico do uso 

destas soluções em pacientes com câncer gástrico.41-44 

Candela et al.41 estudaram o espécime cirúrgico de 11 pacientes 

submetidos à gastrectomia com linfadenectomia (D2 ou D3) por 

adenocarcinoma. As peças foram dissecadas a fresco por residente do 

serviço de patologia, que por sua vez permaneceu sem conhecimento 

do estudo. Posteriormente, a gordura residual foi imersa em álcool 

por 24 horas e dissecada novamente, desta vez por cirurgião, em 

busca de linfonodos perdidos. Em 5 dos 11 casos estudados havia 

linfonodos na gordura residual e em 2 casos houve mudança do 

estádio patológico graças à nova análise. A média±DP dos linfonodos 

encontrados foi de 17,7±9,8 e 18,5±11,8 para a dissecção a fresco e 

a da gordura residual, respectivamente. A média final de gânglios 

linfáticos obtidos por paciente foi de 36,3±17,5 e este incremento foi 

estatisticamente significativo (p<0,01). Os autores também notaram 

que o tamanho médio dos linfonodos encontrados na gordura residual 

era significativamente menor em relação aos da dissecção a fresco 

(2,96±0,84mm vs 4,06±0,95mm; p<0,001). É importante ressaltar 

que patologistas em treinamento realizaram a dissecção a fresco e 

que o número de linfonodos encontrado por estes foi abaixo do 

esperado para a linfadenectomia relatada. Além disso, os cirurgiões 

responsáveis pela dissecção da gordura residual estavam cientes do 

estudo.  



40 
 

Koren et al.42 avaliaram dez espécimes em que menos de 10 

linfonodos foram encontrados na dissecção a fresco. Todos estes 

eram de pacientes submetidos à gastrectomia com linfadenectomia 

(D1 ou D2) por adenocarcinoma. A gordura residual destes casos foi 

imersa por 6 a 12 horas em uma solução de etanol (65%), éter 

dietílico (20%), formalina (10%) e ácido acético glacial (5%) e então 

dissecada. De modo similar ao observado nesta tese, os autores 

notaram que após a fixação na solução os linfonodos se destacaram 

como nódulos pálidos em meio à gordura amarelada. A solução 

utilizada elevou o número de linfonodos encontrados e estes foram 

menores que os encontrados com a dissecção a fresco (ambas 

análises com p<0,01). Entretanto, é necessário atentar para o fato de 

que o número de linfonodos obtidos no estudo foi extremamente 

baixo: 3,0±4,13 a fresco e 12,2±5,16 no total. Dos 10 casos 

incluídos, 4 não tinham nenhum linfonodo identificado a fresco e 2 

casos tinham apenas 1 linfonodo cada. Neste contexto, releva-se que 

houve mudança de estadiamento em 6 dos 10 casos (4 Nx para N0, 1 

N1 para N2 e 1 N0 para N2). 

Siqueira et al.43 utilizaram a solução do artigo anterior no 

espécime de 13 pacientes submetidos a gastrectomia. Após a 

dissecção a fresco, a gordura residual foi imersa nessa solução por 6 

horas, sendo então reavaliada. Os linfonodos obtidos com a solução 

apresentaram diâmetro menor em relação aos da dissecção a fresco. 

Também houve aumento significativo do número de linfonodos 

encontrados com o uso da solução (17,07 e 9,46 para a dissecção a 

fresco e a da gordura residual, respectivamente). Não houve 

mudança no estadiamento com o uso da solução. Neste estudo não 

fica clara a extensão da linfadenectomia e o número de pacientes 

incluídos foi pequeno.  
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Luebke et al.44 utilizaram a mesma solução dos 2 estudos 

anteriores em 11 peças de gastrectomia D2 por adenocarcinoma. As 

peças foram dissecadas a fresco sendo encontrada média de 41,1 

linfonodos por paciente. Após esta etapa, a gordura residual foi 

imersa na solução por 6 a 12 horas sendo reavaliada. A média de 

linfonodos obtidos com a solução foi de 12,5; este um aumento 

estatisticamente significativo (p<0,0003). Adicionalmente, em 3 dos 

11 casos (27%) havia linfonodos metastáticos na gordura residual, 

achado similar ao desta tese (32%). Apesar desse achado, não houve 

alteração no estadiamento de nenhum dos pacientes incluídos no 

estudo. Os autores também observaram aumento significativo na 

detecção de linfonodos <3mm com a utilização da solução, fato 

também encontrado nesta tese. 

É necessário frisar que a rotina em relação ao produto da 

gastrectomia no ICESP consiste em dissecar a gordura em busca dos 

linfonodos após a fixação química do espécime cirúrgico. Isso porque 

a JGCA recomenda dissecar a peça a fresco e o presente estudo 

poderia ser alvo de críticas por não seguir esta recomendação.13 A 

justificativa para tanto é a de que não há diferença no número de 

linfonodos obtidos em nossa instituição (Serviço de Cirurgia do 

Estômago do HCFMUSP) entre as duas opções.11, 36 Adicionalmente, o 

número de linfonodos encontrados com esta abordagem é satisfatório 

e similar ao de serviços internacionais de referência no tratamento do 

câncer gástrico.94, 95 Ao manter a rotina do serviço também foi 

possível comparar os grupos Formol e Retrospectivo, verificando 

assim, a eventual influência da implementação de protocolo de 

pesquisa sobre o número de linfonodos encontrados, afinal em ambos 

a peça foi fixada em formalina com posterior dissecção.  

A escolha por analisar a gordura residual do grupo Formol, que 

seria descartada, teve dois objetivos distintos: verificar se a análise 
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rotineira perde linfonodos ressecados e não infringir a ética, afinal a 

expectativa do estudo era a de que mais linfonodos fossem 

encontrados com a solução de Carnoy e, se confirmada essa 

hipótese, os pacientes do braço Formol seriam prejudicados em 

relação aos do braço Carnoy.  

A respeito dos resultados do estudo, o tempo dedicado à 

dissecção foi similar para ambas soluções (ao redor de 40-50 minutos 

por peça). Entretanto, o Carnoy permitiu encontrar mais linfonodos 

no mesmo tempo, fato que sugere que esta solução torna mais ágil a 

dissecção.  

A solução de Carnoy também se revelou superior à de formalina 

em relação ao número de linfonodos encontrados (50,4±14,5 vs 

34,8±12,8; p<0,001). Também é interessante notar que o número 

de linfonodos do grupo Formol+Revisão foi estatisticamente similar 

ao do grupo Carnoy (51,7±17,2; p=0,809). Para melhor interpretar 

este fato devemos olhar detalhadamente para o tamanho dos 

linfonodos encontrados no estudo. O número de linfonodos <5mm foi 

significativamente maior no grupo Carnoy, em relação ao grupo 

Formol. Adicionalmente, com exceção de um gânglio linfático de 

7mm, todos os demais linfonodos do grupo Revisão eram ≤3mm. 

Desse modo, o Carnoy facilita a identificação de linfonodos muito 

pequenos, que são justamente os gânglios linfáticos perdidos com o 

uso da solução de formalina e que foram encontrados na gordura 

residual ao se utilizar o Carnoy. Em relação ao linfonodo de 7mm do 

grupo Revisão, provavelmente houve falha na avaliação e uma 

estrutura maior acabou passando despercebido. 

As Figuras 10 a 13 (páginas 43 e 44) demonstram a capacidade 

do Carnoy de destacar os linfonodos. A Figura 12 apresenta um 

comparativo entre as soluções, demonstrando a maior facilidade de 

identificar linfonodos milimétricos após a fixação em Carnoy. 
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Figura 10 – Linfonodo milimétrico em meio ao epíplon fixado em Carnoy 

 

 

 

Figura 11 – Destaque para linfonodo milimétrico em meio à gordura amarelada, 

fixação em Carnoy 
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Figura 12 – Comparação entre grupos Formol e Carnoy na identificação de 

linfonodos milimétricos 

 

Figura 13 – Facilidade de identificação do linfonodo durante secção de cadeia 

gástrica fixada em Carnoy  
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A análise do grupo Revisão revelou que linfonodos sempre 

foram perdidos com a fixação e dissecção rotineiras. Do total de 422 

linfonodos encontrados, 13 deles eram metastáticos (Figuras 14 e 15, 

páginas 45 e 46). Em relação à relevância deste fato, 32% dos 

pacientes do braço Formol (8 dos 25) tinham linfonodos metastáticos 

ressecados sendo descartados sem análise histológica e a revisão da 

gordura a ser desprezada permitiu que 2 (8%) deles migrassem para 

um estádio patológico mais elevado. Este evento alterou o 

prognóstico destes 2 pacientes, entretanto não modificou a conduta 

clínica, pois ambos possuíam linfonodos positivos antes da revisão e 

já seriam indicados para adjuvância.  

 

 

Figura 14: Linfonodo milimétrico metastático (grupo Revisão) 
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Figura 15 – Linfonodo do grupo Revisão com micrometástases (destaque para o 

depósito tumoral maior, de 895 µm) 
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Na presente amostra, a idade, o sexo e o IMC não 

influenciaram no número de linfonodos encontrados. Também não 

houve correlação entre o IMC e a duração da dissecção.   

Os grupos Carnoy e Formol+Revisão foram similares em 

relação ao estádio clínico patológico. Entretanto, é necessário 

destacar que o poder da amostra é pequeno para detectar diferença 

entre os resultados (poder de 22%). O mesmo é válido para os 

grupos Formol e Retrospectivo (poder de 41%). 

A análise retrospectiva foi incluída como grupo controle em 

relação ao grupo Formol. Assim, uma maior (ou menor) dedicação da 

pessoa envolvida na dissecção da peça neste braço do estudo poderia 

ser notada. Os grupos Formol e Retrospectivo foram similares entre si 

e não houve diferença estatisticamente significativa quanto ao 

número de linfonodos encontrados. Desse modo, não houve influência 

da implementação de protocolo de pesquisa sobre o número de 

gânglios linfáticos obtidos no grupo Formol. Também se deve 

destacar que diferentes pessoas (biomédicos e médicos residentes) 

dissecaram as peças do grupo Retrospectivo e ao se encontrar o 

mesmo número de gânglios linfáticos no grupo Formol fica fortalecida 

a validade externa do estudo. 

A respeito do custo financeiro das soluções, o Carnoy adiciona 

R$2,73 por peça analisada. Entretanto, para obter a mesma acurácia 

de estadiamento, a peça fixada em formalina precisaria ser imersa 

em Carnoy e posteriormente reavaliada, o que requer além do custo 

da formalina, o da solução de Carnoy e de mais 30 minutos de mão 

de obra (mediana do tempo de dissecção do grupo Revisão).  

Em relação ao risco de viés, várias medidas foram tomadas 

visando garantir a validação interna do estudo. Os grupos foram 

distribuídos de modo aleatório, sendo homogêneos entre si. A 
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pesquisa foi conduzida em centro especializado, com cirurgiões 

altamente treinados neste tipo de procedimento e que permaneceram 

alheios quanto à randomização. Apenas produtos de gastrectomia 

subtotal com linfadenectomia D2 foram incluídos, evitando-se assim 

variáveis de confusão em relação à ressecção como: gastrectomia 

total ou subtotal, linfadenectomia D1 ou D2, esplenectomia associada 

ou não, ressecção de órgãos adjacentes ou não. Casos submetidos a 

neoadjuvância ou radioterapia prévia em andar superior do abdome 

também foram excluídos, uma vez que dados do câncer de reto 

demonstram que menos linfonodos são encontrados na peça cirúrgica 

após estas terapias.96 Uma única pessoa ficou encarregada da 

dissecção da peça, uniformizando esta etapa. O fato de que o tempo 

utilizado na dissecção dos grupos Formol e Carnoy foi similar sugere 

que houve o mesmo grau de dedicação nos dois braços do estudo. 

Após a liberação do laudo final, as lâminas de todos os casos foram 

revisadas sob microscopia óptica, o que permitiu verificar o real 

número de linfonodos em cada peça (nem sempre os nódulos 

encontrados na macroscopia eram linfonodos) e evitou eventuais 

erros de contagem. Em relação ao grupo Retrospectivo, os mesmos 

critérios de inclusão e exclusão do grupo Formol foram utilizados. 

Além disso, a rotina do serviço foi mantida neste último. 

Dentre as limitações do estudo, este foi unicêntrico e o número 

de pacientes incluídos foi relativamente pequeno. É possível que com 

uma amostra maior, casos N0 do braço Formol migrassem para N+, o 

que determinaria mudança na conduta clínica pós-operatória (com 

indicação de adjuvância), aumentando a relevância clínica do estudo. 

A dissecção a fresco não foi comparada com os métodos analisados e 

como o Carnoy tem odor característico, não foi possível esconder a 

randomização da responsável pela dissecção. A não avaliação da 

gordura residual do grupo Carnoy poderia ser uma limitação, mas ao 
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se obter estatisticamente o mesmo número de linfonodos nos grupos 

Carnoy e Formol+Revisão este fato se tornou pouco relevante.  
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6. CONCLUSÕES  

 

 

Quando comparada à formalina, a solução de Carnoy permite 

encontrar número maior de linfonodos no espécime cirúrgico de 

gastrectomias com linfadenectomia.  

Não houve diferença no tempo necessário para a dissecção 

linfonodal quando comparadas as duas soluções. 

O Carnoy possibilitou encontrar linfonodos de tamanho menor 

em relação àqueles obtidos com a formalina. 

Todos os casos submetidos à fixação e dissecção rotineiras 

tiveram linfonodos ressecados sendo ignorados. Este evento foi 

clinicamente relevante, pois linfonodos metástaticos estavam sendo 

perdidos em 32% dos casos e em 8% dos pacientes este fato 

determinou mudança do estádio clínico e do prognóstico. 

Por fim, a implementação de protocolo de pesquisa não 

influenciou o número de linfonodos encontrados. 
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7. ANEXOS 

 

 

Anexo A: Tabela 1 – Definição das categorias T, segundo a 7ª edição TNM.12 

T  Tumor primário 

TX Não pode ser avaliado 

T0 Sem evidências de tumor 

Tis Carcinoma in situ; tumor intra-epitelial sem invasão da lâmina própria 

T1a Tumor invade a lâmina própria ou muscular mucosa  

T1b Tumor invade a submucosa 

T2 Tumor invade muscular própria 

T3 Tumor penetra no tecido subseroso, sem invasão do peritônio visceral ou 

estruturas adjacentes. Tumores com extensão para os ligamentos 

gastrocólico ou gastrohepático, ou para o pequeno e grande omento, sem 

perfuração do peritônio visceral também se incluem nesta categoria 

T4a Tumor invade peritônio visceral 

T4b Tumor invade estruturas adjacentes  

 

 

Anexo B: Tabela 2 – Definição das categorias N, segundo a 7ª edição TNM.12 

 N Linfonodos regionais 

NX Linfonodos regionais não podem ser avaliados 

N0 Ausência de metástases linfonodais 

N1 Metástases em 1 a 2 linfonodos 

N2 Metástases em 3 a 6 linfonodos 

N3a Metástases em 7 a 15 linfonodos 

N3b Metástases em mais de 15 linfonodos 

 

 

 



54 
 

Anexo C: Tabela 3 – Definição das categorias M, segundo a 7ª edição TNM.12 

M Metástases a distância 

MX Metástases à distância não podem ser avaliadas 

M0 Ausência de metástases a distância 

M1 Presença de metástases a distância 

 

 

Anexo D: Tabela 4 – Grupos de Estádio/Prognóstico, segundo a 7ª edição TNM.12 

Estádio clínico T N M 

0 Tis N0 M0 

IA T1 N0 M0 

IB T2 N0 M0 

 T1 N1 M0 

IIA T3 N0 M0 

 T2 N1 M0 

 T1 N2 M0 

IIB T4a N0 M0 

 T3 N1 M0 

 T2 N2 M0 

 T1 N3 M0 

IIIA T4a N1 M0 

 T3 N2 M0 

 T2 N3 M0 

IIIB T4b N0 ou N1 M0 

 T4a N2 M0 

 T3 N3 M0 

IIIC T4b N2 ou N3 M0 

 T4a N3 M0 

IV Qualquer T Qualquer N M1 
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Anexo E: Gráfico 1 – Taxa de sobrevida global em 5 anos conforme estádio clínico 

de 13.002 pacientes com câncer gástrico tratados em 2002 no Japão (5ª edição 

TNM). Reproduzido sob autorização.4   

 

 

Anexo F: Gráfico 2 – Sobrevida global em 5 anos de pacientes com câncer 

gástrico segundo diferentes casuísticas (7ª edição TNM).6-10 

 

 

* Serviço de Cirurgia do Estômago do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de 

São Paulo (HCFMUSP). Comunicação pessoal por Yagi OK. 
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Anexo G: Figura 1 – Gastrectomia subtotal e total.   

  

Anexo H: Figura 2 – Localização anatômica das cadeias linfonodais gástricas 

(adaptado da JGCA).13  
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Anexo I: Tabela 5 – Definição anatômica das cadeias linfonodais gástricas 

(adaptado da JGCA).13 

Cadeia Definição 

1 Paracárdico direito 

2 Paracárdico esquerdo 

3 Pequena curvatura 

4sa Grande curvatura, junto aos vasos breves 

4sb Grande curvatura, junto à artéria gastroepiplóica esquerda 

4d Grande curvatura, junto a ramos distais da artéria gastroepiplóica direita 

5 Suprapilóricos 

6 Infrapilóricos 

7 Tronco da artéria gástrica esquerda 

8a Ântero-superior à artéria hepática comum 

8p Posterior à artéria hepática comum 

9 Junto ao tronco celíaco 

10 Hilo esplênico 

11p Porção proximal da artéria esplênica  

11d Porção distal da artéria esplênica 

12a Ligamento hepatoduodenal 

12b Ligamento hepatoduodenal, ao longo do ducto biliar 

12p Ligamento hepatoduodenal, ao longo da veia porta 

13 Posterior à cabeça pancreática 

14v Junto à veia mesentérica superior 

15 Junto aos vasos cólicos médios 

16 Paraaórticos 

17 Superfície anterior cabeça pancreática 

18 Borda inferior do corpo pancreático 

19 Infradiafragmáticos, ao longo da artéria subfrênica 

20 Paraesofágico no hiato esofágico 

110 Paraesofágico no tórax inferior 

111 Supradiafragmático  

112 Mediastinal posterior 
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Anexo J: Tabela 6 – Risco de comprometimento linfonodal por estação conforme a 

localização do tumor.27 

Estação 

Linfonodal 

Localização do Tumor * 

Inferior Médio Superior 

1 7% 16% 31% 

2 0% 1% 13% 

3 38% 40% 39% 

4 35% 31% 11% 

5 12% 3% 2% 

6 49% 15% 3% 

7 23% 22% 19% 

8 25% 11% 7% 

9 13% 8% 13% 

10 0% 2% 10% 

11 4% 4% 12% 

12 8% 2% 1% 

13, 14, 15, 16 0-5% 0-5% 0-5% 

* Localização se refere à divisão do estômago em 3 porções (inferior, médio e superior).  

 

 

Anexo K: Tabela 7 – Cadeias linfonodais a serem ressecadas de acordo com a 

localização da neoplasia.13 

Localização * Dissecção D1 Dissecção D2 

S 1, 2, 3, 4sa, 4sb, 7 4d, 8a, 9, 10, 11p, 11d 

MS/SM 1-7 8a, 9, 10, 11p, 11d, 12a 

IM/M/MI 1, 3, 4sb, 4d, 5, 6, 7 8a, 9, 11p, 12a 

ID/I 3, 4d, 5, 6, 7 1, 8a, 9, 11p, 12a, 14v 

IMS 1-7 8a, 9, 10, 11p, 11d, 12a, 14v 

* Porções gástricas: S=superior, M=médio, I=inferior. A letra D se refere ao duodeno. 

Quando a lesão envolve mais de uma parte ela é descrita pela letra da área mais acometida 

primeiro. 
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Anexo L: Termo de consentimento informado (página 1/3). 

 

 

□ 

□ 

□ 
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Anexo M: Termo de consentimento informado (página 2/3). 
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Anexo N: Termo de consentimento informado (página 3/3). 
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Anexo O: Ficha de coleta dos dados prospectivos (frente). 

 

Anexo P: Ficha de coleta dos dados prospectivos (verso). 
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Anexo Q: Tabela 10 – Dados prospectivos coletados, grupo Carnoy. 

 

 

 

 

 

 

 

Caso Idade Sexo IMC
Tempo 

dissecção

Menor 

LN

Maior 

LN

LNs < 

5mm
LN+/LN TNM (7a ed.)

1 78 anos M 19 35min 1mm 13mm 45 5+/64 IIIB (pT4a pN2)

2 43 anos F 23 35min 2mm 9mm 16 0+/30 IA (pT1b pN0)

3 50 anos F 17 30min 1mm 9mm 25 0+/44 IA (pT1b pN0)

4 82 anos F 29 40min 1mm 12mm 37 0+/57 IA (pT1b pN0)

5 72 anos F 18 30min 1mm 20mm 17 4+/40 IIIB (pT4a pN2)

6 72 anos F 29 37min 1mm 25mm 39 3+/60 IIIB (pT4a pN2)

7 54 anos F 31 35min 1mm 30mm 22 0+/39 IIA (pT3 pN0)

8 67 anos M 28 55min 1mm 20mm 43 7+/79 IIIB (pT3 pN3)

9 73 anos M 28 50min 1mm 20mm 66 0+/70 IB (pT2 pN0)

10 80 anos M 26 45min 1mm 10mm 37 0+/51 IIA (pT3 pN0)

11 75 anos F 24 60min 1mm 25mm 25 10+/44 IIIC (pT4a pN3a)

12 71 anos M 22 60min 1mm 20mm 14 1+/34 IIA (pT2 pN1)

13 47 anos F 23 40min 2mm 20mm 17 0+/38 IA (pT1b pN0)

14 43 anos F 25 38min 1mm 23mm 49 0+/57 0 (pTis pN0)

15 57 anos F 39 60min 1mm 25mm 29 23+/52 IIIB (pT3 pN3b)

16 58 anos F 31 40min 1mm 20mm 58 0+/69 IB (pT2 pN0)

17 57 anos F 19 42min 1mm 20mm 15 0+/25 IA (pT1b pN0)

18 56 anos M 24 40min 1mm 25mm 35 0+/65 IB (pT2 pN0)

19 77 anos F 23 50min 1mm 18mm 51 0+/69 IA (pT1a pN0)

20 84 anos M 19 60min 1mm 20mm 13 0+/29 IIA (pT3 pN0)

21 61 anos M 22 40min 1mm 20mm 48 0+/63 IB (pT2 pN0)

22 65 anos M 35 40min 1mm 22mm 41 0+/46 IA (pT1a pN0)

23 77 anos M 23 58min 1mm 40mm 34 0+/43 IA (pT1a pN0)

24 61 anos F 21 48min 2mm 27mm 47 0+/49 IIA (pT3 pN0)

25 73 anos F 18 43min 1mm 20mm 28 5+/42 IIIB (pT4a pN2)

 Grupo Carnoy
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Anexo R: Tabela 11 – Dados prospectivos coletados, braço Formol: grupos 

Formol, Revisão e Formol+Revisão.  
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Anexo S: Tabela 12 – Dados retrospectivos coletados. 

 

 

 

 

 

 

Caso Idade Sexo IMC LN+/LN TNM (7a ed.)

1 75 anos F 22 0+/24 IA (pT1b pN0)

2 76 anos F 26 0+/39 IA (pT1a pN0)

3 71 anos F 37 0+/20 IB (pT2 pN0) 

4 68 anos F 26 0+/22 IA (pT1a pN0)

5 78 anos F 15 6+/23 IIIA (pT3 pN2)

6 76 anos F 27 0+/14 IA (pT1b pN0)

7 68 anos M 24 5+/49 IIIB (pT4a pN2)

8 49 anos M 29 0+/39 IA (pT1b pN0)

9 51 anos F 25 16+/40 IIIC (pT4a pN3b)

10 74 anos M 21 0+/32 IB (pT2 pN0) 

11 65 anos F 18 6+/14 IIIA (pT3 pN2)

12 50 anos F 27 0+/51 IA (pT1b pN0)

13 71 anos M 32 0+/37 IA (pT1b pN0)

14 60 anos F 25 5+/38 IIIB (pT4a pN2)

15 82 anos F 24 0+/53 IA (pT1b pN0)

16 57 anos F 27 0+/35 IA (pT1a pN0)

17 74 anos M 25 0+/42 IA (pT1a pN0)

18 41 anos F 22 0+/32 IA (pT1a pN0)

19 67 anos M 28 0+/16 IA (pT1b pN0)

20 42 anos F 24 0+/55 IA (pT1a pN0)

21 56 anos M 18 3+/34  IIB (pT2 pN2)

22 69 anos M 25 0+/39 IIA (pT3 pN0)

23 74 anos F 24 0+/27 IA (pT1b pN0)

24 69 anos M 25 0+/53 IB (pT1 pN1)

25 75 anos M 15 8+/34 IIIC (pT4a pN3a)

Grupo Retrospectivo
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