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Resumo

Introducio: O carcinoma epidermoide na cabeca e pescoco € diagnosticado em aproximadamente 40% dos casos
em estadios clinicos avanc¢ados.

Objetivo: Avaliar a sobrevida livre de doenc¢a nos pacientes com carcinoma epidermoide de orofaringe de
estddio clinico (EC) precoce (I e II), submetidos ao tratamento cirtrgico ou quimioradioterapico.

Método: Estudo retrospectivo de 139 prontudrios de pacientes portadores de carcinoma epidermoide de orofaringe
submetidos a tratamento com intencao curativa, sendo elegiveis 38 casos de tumores de estddios
clinicos precoces (I e ID. Destes, 27 (71,1%) foram a cirurgia e 11 (28,9%) a quimioradioterapia, com
idade média de 56,4 anos. Quanto ao género, 31 (81,6%) eram do masculino e sete (18,4%) do femi-
nino.

Resultados: Nos 11 pacientes submetidos a quimioradioterapia, 72,7% obtiveram controle loco-regional da doenga
e a sobrevida livre de doenca ha dois anos foram 42%. Dentre os 27 pacientes operados, 19 manti-
veram-se em EC I e II no laudo histolégico e seis foram a radioterapia pds-operatéria. A sobrevida
livrte de doenca ha dois anos foi 70%.

Concluszo: Os pacientes submetidos inicialmente a cirurgia tiveram melhor sobrevida livre de doenca, quando
comparados aos pacientes com tratamento quimioradioterapico.

Palavras-chave: neoplasia orofaringea, carcinoma, células escamosas, cirurgia, radioterapia, tratamento.

SuMMARY

Introduction: The epidermoid carcinoma of the upper aerodigestive tract is diagnosed in approximately 40% of the
cases of advanced clinical stages.

Objective: To evaluate the disease-free interval in patients with clinical stages I and I epidermoid carcinoma who
were submitted to surgery or chemoradiation.

Method: Retrospective study of the records of 139 patients treated for oropharyngeal epidermoid carcinoma

submitted to treatment with curative intent. Among those patients, 38 were classified with early tumors
clinical stages I and II. Twenty-seven (71.1%) underwent surgical treatment whereas eleven (28.9%)
were treated with chemoradiation. The mean age was 56.4 years; 31 cases (81.6%) were in men and
seven (18.4%) were in women.

Results: Among the eleven patients who were submitted to chemoradiation, 72.7% obtained locoregional control
of the disease and their disease-free survival was of 42%. Among the 27 patients operated, 19 remained
in Clinical Stages I and II in the histological report and six underwent postoperative radiation therapy.
The disease-free interval for two years was of 70%.

Conclusion: The patients submitted to the surgery had a better disease-free interval as compared to those submitted
to chemoradiation treatment.

Keywords: oropharyngeal neoplasms, carcinoma, squamous cell, surgery, radiotherapy, treatment outcome.
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INTRODUCAO

O carcinoma epidermoide de vias aerodigestivas
superiores (VADS) tem estimativa de incidéncia nos Esta-
dos Unidos, segundo a American CancerSociety, de 40500
casos novos em 2000, sendo que a incidéncia do carcinoma
epidermoide de faringe € de 8950 casos novos, com
estimativa de 2110 obitos, com cerca de 40% dos casos
diagnosticados em estadios clinicos avancados (1). No
Brasil, as estimativas de cancer na cabeca e pescoco,
segundo Instituto Nacional do Cancer (INCA), fazem men-
¢a0 aos tumores de boca, com indices de 10.300 casos
novos para o ano de 2008 (2).

O carcinoma epidermoide de orofaringe corresponde
aaproximadamente 25% das neoplasias malignas na cabe-
¢a e pescoco, sendo que os tumores em fase avancada (111
e IV) tém indicacdo de tratamento multimodal (cirurgia e
quimioradioterapia) (3). Em relacio ao prognéstico do
tratamento ndo cirdrgico nos tumores de orofaringe, a
associacdo de quimioterapia a radioterapia demonstrou
melhores resultados, quando comparado a radioterapia
convencional (4,5). Todavia, os indices de controle loco-
regional com tratamento radioterapico mostraram-se efi-
caz, comsobrevida livre de doenga a cinco anos de 85% nos
tumores de estadio clinico I e 79%, II (6).

SeLek et al. (6), avaliando 175 pacientes portadores
de tumores de orofaringe em estadios clinicos precoces (I
e ID), tratados com radioterapia exclusiva, demonstraram
controle local a cinco anos de 85%. Quanto ao tratamento
cirdrgico inicial, estudo com 92 tumores T1 e T2 de
orofaringe e auséncia de metastases cervicais em 48 casos,
obteve indice de controle local a cinco anos de 87% (7).

As opgoes terapéuticas ofertadas ao paciente de-
vem visar os maiores indices de sobrevidas, levando-se em
consideracao sua morbi-mortalidade, as sequelas funcio-
nais e estéticas, as repercussoes no cotidiano e na profissao
do paciente e a qualidade de vida. Assim, a questao de
ressecabilidade ou nao da lesao ¢ somente um dos fatores
fundamentais no dilema do cirurgifo de cabeca e pescoco

.

O objetivo desse estudo € avaliar a sobrevida livre
de doeng¢a em pacientes com carcinoma epidermoide de
orofaringe de estadio clinico precoce, submetidos ao trata-
mento inicial cirdrgico ou quimioradioterapico.

METoDOo

Esse estudo baseia-se no estudo de 139 prontudrios
consecutivos em pacientes portadores de carcinoma
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Tabela I. Distribuicao dos pacientes de acordo com o EC
e tipo de tratamento inicial.

EC Categoria
Cir RXT/QTc
| 9 0
Il 18 Il
1l 26 I3
v 25 37
Total 78 61

Legenda: n= 139 pacientes.EC - estadio clinico, Cir - cirurgia;
RXT/QTc - quimioradioterapia.

epidermoide de orofaringe submetidos a tratamento inicial
com intencio curativa, no periodo de janeiro de 1999 a
dezembro de 2005. A aprovacio no Comité de Etica em
Pesquisa da instituicio deu-se sob o nimero 658.

Dos 139 pacientes elegiveis, 78 pacientes foram
tratados com cirurgia com ou sem radioterapia comple-
mentar pés-operatéria e 61 tratados com radioterapia
exclusiva ou quimioradioterapia. Em relacao ao subsitio
anatomico, a regido tonsilar correspondia a 57% dos casos,
base de lingua a 22%, palato mole a 14,5%, sulco
glossotonsilara 3,6% e parede posterior a 2,9%. Quanto ao
estadiamento clinico (EC) nos pacientes submetidos ao
tratamento cirargico, tivemos EC I/11 -27 (34,6%) e EC 111/
IV-51 (65,4%), e, nos pacientes submetidos 2a
quimioradioterapia, ECI/II- 11 (18%) e ECIII/IV-50 (82%).
A Tabela 1 mostra o estadiamento clinico (EC) e as
modalidades de tratamento.

Dos 139 pacientes, 38 eram de estidios clinicos
precoces (I e II) e foram submetidos a cirurgia ou
quimioradioterapia no tratamento inicial, sendo que o
método foi clinico de comparacao entre os casos submeti-
dos 2a cirurgia ou quimioradioterapia como tratamento
inicial. Nos critérios de inclusiao, pacientes com tumores
precoces (I e ID) tratados com inten¢ao curativa, auséncia
de tratamento oncolégico prévio, Karnofsky superior a
70%.0s critérios de exclusio foram presenca de tumores
simultaneos e sincronicos, recusa do paciente ao tratamen-
to com cirurgia, presenca de metdstases a distancia na
apresentacao inicial e clearence de creatinina inferior a
30ml/min.

A quimioterapia concomitante preconizada da-sea
partir da décima sessao de radioterapia, coma utilizacao de
cisplatina (CDDP), na dose de 30mg/m?, em seis ciclos
semanais. Os pacientes submetidos foram encaminhados a
radioterapia, sendo do tipo teleterapia com aparelho de
acelerador linear. O seguimento ambulatorial preconizado
€ a cada 15 dias ocorre até o término do tratamento,
incluindo-se o exame loco-regional, manejo de efeitos
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Grafico 1. Distribuicao da sobrevida livre de doenca em
pacientes submetidos a cirurgia com ou sem radioterapia pos-
operatéria (n = 27 pacientes).

deletérios do tratamento e seguimento dos parametros
laboratoriais, tais como creatinina, ureia, eletrdlitos,
leucograma e hemoglobina/hematocrito.

Dentre os 38 pacientes portadores de carcinoma
epidermoide precoce (I e I, 31 (81,6%) eram do género
masculino e sete (18,4%) feminino, com idade média de
56,4 anos (variando de 43 anos a 79 anos).

Foi considerado controle completo loco-regional
pos-quimioradioterapia a auséncia de evidéncia clinica de
doenca nos primeiros 180 dias, a partir da data de término
do tratamento. No controle pés-operatorio, considerou-se
o mesmo parametro. Na analise estatistica, para a avaliacao
da sobrevida dos pacientes, foi utilizado o método atuarial
de Kaplan Meier. No calculo da sobrevida global, utilizou-
se a data de admissao do paciente.

ResuLTADOS

O intervalo de mediana, em relacao ao seguimento
foi de 25 meses e niao houve perda de seguimento neste
periodo. Nos 27 pacientes operados de estadio clinico
precoce (I e ID), todos de estadio clinico I mantiveram-se
em I com o exame histologico e dos 18 pacientes de ECII,
um deles tornou-se de ECIII e cinco, IV; sendo que, estes
seis pacientes foram submetidos a radioterapia pos-opera-
toria. Destes pacientes submetidos a radioterapia, a dose
média foi de 70 Gy e cinco casos realizaram quimioterapia
concomitante. Em relacao aos pacientes submetidos a
quimioradioterapia, a dose média de radioterapia foi de
70,4 Gy, sendo que 72,7% pacientes apresentaram contro-
le loco-regional.
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Grafico 2. Distribuicao da sobrevida livre de doenca em
pacientes submetidos a quimioradioterapia (n = 11 pacien-
tes).

Ao término do tratamento, dos pacientes submeti-
dos a quimioradioterapia, o controle loco-regional foi ob-
servado em 90,1% dos pacientes.

Em relacao a sobrevida livre de doenca nos casos
submetidos a cirurgia e/ou quimioradioterapia obteve-se
diferenca estatisticamente significante (p = 0,000) - Grafi-
cos1e?2.

A sobrevida global a cinco anos dos pacientes
operados foi de 50% e, nos submetidos 2 quimioradioterapia,
22,5%.

Ao término do tratamento, dos pacientes submeti-
dos a quimioradioterapia, o controle loco-regional foi ob-
servado em 90,1% dos pacientes com tumores de estadios
precoces (I e ID.

Os pacientes operados de EC precoce e que man-
tiveram-se ao exame histologico como estidio clinico
patologico precoce, evoluiram com 11 recidivas loco-
regionais com diagnéstico, em média, de 210 dias. O indice
de resgate foi de 72,3%. Quanto aos pacientes irradiados,
trés casos evoluiram com recidivas loco-regionais, sendo
que, dois casos tiveram indicacdo de cirurgia de resgate e
o caso restante nao foi tratado por comorbidade clinica
(insuficiéncia renal).

DiscussAo

As neoplasias malignas de orofaringe em estadios
clinicos precoces (I e II) tém tratamento preferencialmen-
te radioterapico, em vista das dificuldades de reconstrucao
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e reabilitacao, decorrentes da estrutura muscular dessa
regido. Por outro lado, a alta incidéncia de metastase
cervical comumente faz o tratamento radioterapico insufi-
ciente (9). Considerando-se as recidivas locais e a persis-
téncia de doenca, a resposta ao término da radioterapia foi
de 81,8% nos tumores T1 e T2, resultados semelhantes sdao
encontrados em literatura, com 82,9% de controle local
(10). Em relacio ao controle loco-regional (auséncia de
doenga nos primeiros seis meses de seguimento), obtive-
mos indices superiores, a favor de tratamento nao cirdrgico
nos tumores precoces de orofaringe.

Quanto as metastases cervicais nos EC precoces, um
paciente desenvolveu recidiva regional, sendo que o
periodo médio de seguimento foi de 25 meses (11,12). Na
literatura, hd autores que enfatizam a baixa incidéncia de
recidivas regionais em tumores de EC I e II de orofaringe
submetidos inicialmente 2 quimioradioterapia ou radiotera-
pia exclusiva, corroborando nossos resultados, assim como
o diagnodstico da recidiva nos primeiros 14 meses de
seguimento O principal fator de pior progndstico nestes
pacientes € a ocorréncia de um segundo tumor primdrio
nas vias aerodigestivas superiores (EVADS) (6).

O tratamento cirdrgico nos tumores precoces (I e I1)
de orofaringe pode acarretar menor morbidade que a
irradiacao da faringe em altas doses, haja vista que a
radioterapia, juntamente com a destruicao do tumor prima-
rio, provoca déficits funcionais no 6rgao a ser preservado.
Entretanto, a radioterapia também pode ocasionar a perda
de funcao do 6rgao ou estrutura, tal como o palato mole,
em virtude da fibrose pos-radioterapia associado a sequela
cicatricial do tumor. As publicacdes mais recentes advogan-
do o tratamento cirdrgico nos tumores primarios de
orofaringe sao infrequentes; todavia, a Universidade de
Pittsburg preconiza resseccio cirdrgica de todos os tumo-
res precoces da regiao tonsilar e, em outra série de 168
tumores de orofaringe na Universidade de Helsinki, onde
os tumores T1 e T2 compreendiam 53% da casuistica, a
sobrevida livre de doenca ha cinco anos foi superiora 70%,
com cirurgia em todos os tumores primarios (13).

Moncrigrr et al. (13), num estudo de 92 pacientes
com tumores T1 e T2 de orofaringe, sendo 44 destes com
linfonodos clinicamente palpaveis e 57 casos submetidos
aradioterapia poés-operatoria, demonstraram controle local
de 87% e sem diferenca estatisticamente significante entre
os tumores T1 e T2. Todavia, a sobrevida livre de doenca
a cinco anos de 83% foi atribuida a2 presenca de metdstases
cervicais, fator progndstico independente do tamanho do
tumor primario.

Nesse estudo, o indice de sobrevida livre de doen¢a ha
cinco anos nos tumores de estddios clinicos precoces subme-
tidos ao tratamento cirdrgico inicial, pode ser atribuido a

Arg. Int. Otorrinolaringol. / Intl. Arch. Otorhinolaryngol.,
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presenca de tumor primario avancado e presenca de linfonodos
comprometidos pela neoplasia ao laudo histologico. Na
presenca de recidiva loco-regional, o controle apds a cirurgia
de resgate foi de 87,5% dos casos, no periodo considerado
no estudo. Por sua vez, as recidivas nos pacientes submeti-
dos inicialmente ao tratamento radioterdpico nao foram
passiveis de resgate em 66,7% por irressecabilidade da lesio
ou comorbidades clinicas do paciente. Tais fatores poderao
ser atribuidos a indicacao de quimioradioterapia em pacien-
tes em piores condicoes clinicas, em relacao aos pacientes
operados, falha no exame loco-regional e/ou dificuldades de
diagnostico da recidiva loco-regional, em decorréncia os
efeitos teciduais da radioterapia.

A sobrevida livre de doencga e a global a cinco anos
dos casos submetidos a cirurgia foi superior aos casos
irradiados, fator que pode ser atribuido a indicaciao de
radioterapia no tratamento inicial em pacientes com maior
incidéncia de comorbidades clinicas ou, ainda, condi¢oes
clinicas precarias na admissao, tais como etilismo ativo e
abstinéncia alcodlica. O Hospital Erasto Gaertner em Curitiba,
Brasil, avaliando 361 pacientes portadores de carcinoma
epidermoide de orofaringe submetidos a quimioradioterapia.
Embora, 92% dos casos eram de EC avancados (Il e IV), a
presenca de comorbidades foi fator preditivo de pior
progndstico na andlise univariada e multivariada (14).

Perante os resultados encontrados neste estudo,
pode-se pressupor que a radioterapia € uma opc¢ao melhor
de tratamento nos pacientes com tumores de EC precoces
(I e ID de orofaringe. Todavia, € necessirio um maior
numero na casuistica de pacientes irradiados para avaliacao
dos resultados encontrados e conclusoes definitivas. Outro
fator éa auséncia de um servico de radioterapia trabalhan-
do no mesmo local e em equipe multidisciplinar com os
cirurgides e oncologistas do Departamento de Cirurgia de
Cabeca e Pescoco e Otorrinolaringologia do Hospital
Heliopolis, questao que acarreta maior nimero de indica-
¢coes cirtrgicas nos pacientes portadores de carcinoma
epidermoide de cabeca e pescoco.

CoONCLUSAO

O tratamento cirdrgico mostrou-se com melhor
indice de sobrevida livre de doenca, devido ao menor
numero de mortes por outras causas, quando comparado
aos pacientes submetidos a quimioradioterapia.
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