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ARTIGO ORIGINAL

ORIGINAL ARTICLE

Avaliacio de fatores
demograficos e estadiamento
clinico nos pacientes
submetidos a resgate ciriurgico
por carcinomas epidermoides
de orofaringe

Helma Maria Chedid’, Sérgio Altino Franzi’

Resumo

O tratamento cldssico do carcinoma epidermoéide das vias
aéreas digestivas superiores (VADS) é a cirurgia, associada ou
nao a radioterapia pos-operatoria. As recidivas loco-regionais
constituem a principal falha no tratamento inicial e o diag-
nostico precoce favorece a indicacdo de cirurgia de resgate.
Objetivo: Anilise descritiva dos dados demograficos e de
estadiamento no resgate cirirgico dos tumores de orofaringe.
Casuistica e Métodos: Estudo retrospectivo de 78 pacientes,
submetidos a cirurgia em todos os casos e a radioterapia
complementar em 37 destes. Resultados: Predominio do
género masculino em 70 casos, com idade média de 54,2
anos e etnia branca em 54 pacientes. O pacientes foram es-
tadiados em T3 e T4 em 38 casos. Dos 78 pacientes, 40 eram
pescoco NO. Trinta e cinco pacientes desenvolveram recidiva
loco-regional e a distincia. Das recidivas loco-regionais, 17
deles foram submetidos ao resgate cirirgico, sendo que 12
pacientes foram reestadiados na recidiva em T1; 2 em T2 e
quanto ao N, 2 eram N2a e 2 eram N2b. A idade média dos
pacientes submetidos ao resgate foi de 52,8 anos, com pre-
dominio na etnia branca e género masculino. Conclusao:
O resgate predominou em estadios I e II com controle da
doenca em 58,8%.

Assessment of demographics
factors and clinical staging in
patients submitted to salvage
surgery for oropharyngeal
squamous cell carcinoma

Palavras-chave: carcinoma epiderméide, cirurgia de resgate,
orofaringe.
Keywords: squamous cell carcinoma, salvage surgery,
oropharynx.

Summary

The usual management of upper aero digestive tract
squamous cell carcinoma is surgery associated or not to
post surgical radiotherapy. Loco-regional relapses constitute
the main failure of the initial treatment and early diagnosis
justifies the indication of salvage surgery. Aim: Descriptive
analysis of demographic data and staging for salvage surgery
of oropharynx tumors. Material and methods: We studied
retrospectively 78 patients submitted to surgery in all cases;
however, just 37 patients received post surgical radiotherapy.
Results: There was a predominance of males in 70 cases,
with mean age of 54.2 years, and 54 patients were Caucasian.
The patients were classified as T3 and T4 in 38 cases and 40
patients were classified as NO neck. 35 patients developed
loco-regional distant relapses. 17 patients were submitted
to salvage surgery and 12 patients were reclassified as T1; 2
patients T2 and in relation to the clinical stage N, 2 patients
were N2a and 2 patients N2b. The average age of the
patients submitted to salvage surgery was 52.8 years, with
predominance of male Caucasians. Conclusion: Clinical
stage I and II were accorded salvage surgery.
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INTRODUCAO

O tratamento cldssico dos carcinomas epidermoi-
des de cabeca e pescoco € a cirurgia, associada ou nao a
radioterapia no pés-operatorio'. As neoplasias de cabeca
e pescogo, representadas principalmente pelo carcinoma
epidermoide de vias aéreas digestivas superiores (VADS)
evoluem, de maneira geral, com as recidivas locais e/ou
regionais.

As recidivas loco-regionais representam as causas
mais freqientes de falha no tratamento inicial dos pa-
cientes com carcinomas epidermodides, principalmente
nos casos avancados, nos quais o diagnostico tenha sido
tardio®.

As recidivas locais sio comuns e ocorrem em
torno de 40% a 50% dos pacientes tratados inicialmente
com cirurgia com intenc¢ao curativa, particularmente nos
estadios clinicos avancados®. Estas recidivas podem estar
relacionadas a uma falha de planejamento terapéutico
inicial, aos estadios clinicos mais avancados, ao grau de
comprometimento do fenétipo molecular ou a um com-
portamento tumoral mais agressivo, e ocorrem na sua
grande maioria, nos primeiros 24 meses de seguimento
pOs-tratamento.

As recidivas regionais sio mais bem sucedidas
através do paradigma cirtrgico de resgate nos pescocos
clinicamente negativos na apresentacao inicial, e que nao
foram submetidos a um esvaziamento cervical eletivo. E
consenso entre varios autores de que o sucesso da cirur-
gia de resgate no pescoco previamente submetido a um
esvaziamento cervical é reservado®”’.

A cirurgia de resgate, mesmo nos casos potencial-
mente candidatos a este tratamento, tem sua indicacao
controversa, pois a maioria dos pacientes apresenta uma
segunda recidiva ou persisténcia da doenca nos primeiros
seis meses apds o tratamento de resgate®. A morbidade
e, principalmente, o progndstico desfavoravel, devem ser
considerados pelo médico, diante da indicacio do trata-
mento ideal. Assim, em algumas situacoes, o tratamento
ideal ao paciente pode ser o paliativo de suporte, mesmo
nas lesoes potencialmente ressecaveis.

A apresentacao clinica na recidiva loco-regional
depende do sitio do tumor primdrio, com indices entre
25% e 48%. Gilbert e Kagan?, revisando varias casuisticas
demonstraram que nos tumores da regiao tonsilar e palato
mole, a recidiva mais comum ¢ a local, em uma frequ-
éncia de 2:1, em relacdo a recidiva regional. Na base da
lingua, a recidiva local é mais comum e freqiientemente
encontrada no endolaringeo, por extensio posterior das
lesdes. Nos tumores de parede posterior, a recidiva local
com tratamento cirargico € de 1:3, em relacao a recidiva
regional.

A evidéncia de metdstase a distancia isolada ¢ um
evento raro, sendo que este argumento pode ser usado

a favor do tratamento “radical” mais agressivo, ou seja,
grandes resseccoes e reconstrucdes, na presenca de re-
cidivas locais, tal como uma glossolaringectomia total e
reconstrucao com retalho miocutineo do musculo peitoral
maior. Independente da extensao da cirurgia na recidiva, a
literatura mostra que os resultados dos resgates cirtrgicos
dependem do tamanho do tumor inicial e do tempo de
diagnostico da recidiva, ou seja, nos tumores em estadios
clinicos iniciais (I e II) e com recidiva detectada apos um
ano de tratamento. Entretanto, casos selecionados de tu-
mores em estidios avancados (Il e TV) na apresentacao
inicial com recidivas precoces sao beneficiados com uma
segunda indicacao de tratamento cirdrgico, apresentando
prognostico e evolucao favoraveis®!.

Outras modalidades de tratamento na recidiva loco-
regional sao a radioterapia isolada ou concomitante a
quimioterapia, sendo reservada as lesoes irressecaveis e/ou
nos pacientes sem condicoes clinicas de serem submetidos
a cirurgia. Nos casos de resgate com radioterapia devem
ser consideradas limitacoes técnicas quanto a dose prévia
administrada e toxicidade do tratamento com quimiotera-
pia, tais como insuficiéncia renal e mielossupressao.!

Assim, diante da recidiva loco-regional de carci-
noma epidermodide de cabecga e pescoco, varios fatores
clinicos influenciam na decisio deste tratamento, tais como
a idade do paciente, o Performance Status, o estadiamen-
to clinico inicial e da recidiva loco-regional e o tipo de
tratamento a ser instituido.

O objetivo deste trabalho ¢ a analise descritiva de
dados demogrificos, do estadiamento clinico e da evo-
lucio clinica das recidivas loco-regionais em tumores de
orofaringe, submetidos a cirurgia no resgate.

CASUISTICA E METODOS

Estudo retrospectivo de 78 pacientes com com-
provacao histopatologica de carcinoma epidermoide de
orofaringe tratados inicialmente com cirurgia associada ou
nao a radioterapia pos-operatoria.

Consideramos como recidiva loco-regional em
orofaringe, os tumores diagnosticados até 24 meses de
seguimento, e a partir do 25° més de seguimento, con-
sideramos desenvolvimento de um segundo tumor no
mesmo sitio anatdomico.

Os dados demogrificos (idade, género e etnia) e
o estadiamento clinico (tamanho do tumor e linfonodos
cervicais) foram avaliados na admissao do paciente e
também no diagnodstico da recidiva loco-regional. Estes
achados, assim como a evolucio apds o tratamento foram
avaliados nos pacientes com recidiva loco-regional sub-
metidos a cirurgia de resgate. Foram também avaliados
os tipos de recidivas loco-regionais, tais como a recidiva
local exclusiva, a regional exclusiva, a loco-regional, assim
como a distribuicao da cirurgia de resgate de acordo com
o tipo de recidiva e a cirurgia instituida.
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O projeto de estudo deste trabalho obteve aprova-
cio pelo Comité de Etica e Pesquisa do Hospital Heliopolis
sob o nimero 497, em 10 de outubro de 20006.

RESULTADOS

O tempo de seguimento médio dos pacientes, no
periodo considerado neste estudo foi de 29,6 meses. O
tempo médio de diagnoéstico da recidiva loco-regional, a
partir do tratamento inicial foi de 9,2 meses, sendo que
apenas trés casos foram diagnosticados apos 24 meses
de seguimento.

Dentre os 78 pacientes, as manifestacdes de um
“novo tumor” foram de 21 (27%) pacientes com recidiva
local; 5 (6,4%) pacientes com recidiva regional; 8 (10,2%)
pacientes com recidiva loco-regional; 1 (1,3%) paciente
com recidiva local e metastase a distancia em datas distin-
tas; 2 (2,6%) pacientes com recidiva regional e metdstase
a distancia, sendo que em um caso o diagnostico foi em
datas distintas; 1 (1,3%) paciente com recidiva regional
e segundo tumor primdrio em datas distintas; 1 (1,3%)
paciente com metastase a distincia e 7 (9%) pacientes
com segundo tumor primario. Em nimero absoluto do
tipo de manifestacio de um “novo tumor”, obtivemos 38
(48,7%) pacientes com recidiva loco-regional; 4 (5,1%)
metastases a distancia e 9 (11,5%) segundos tumores. Das
38 recidivas loco-regionais, observamos recidivas locais
em 22 (58%); regionais em 8 (21%); loco-regionais em 8
(21%) pacientes (Tabela 1).

Tabela 1. Distribuicao do tipo de recidiva loco-regional.

Variavel Categoria n %
Recidivas Local 22 58
Regional 8 21

Loco-regional 8 21

n= 38 pacientes.

Dos 37 pacientes que apresentaram recidivas loco-
regionais (excluido um caso de diagnéstico concomitante
de recidiva regional e metdstase a distincia), 17 (45,9%)
pacientes foram submetidos ao resgate cirtrgico e cinco
destes foram associados a radioterapia pos-operatoria. Dos
17 pacientes submetidos 2 cirurgia de resgate, 13 (76,5%)
foram no sitio do tumor primario e 4 (23,5%) no pescogo.
Entretanto, nenhum paciente com recidiva loco-regional
concomitante foi submetido a cirurgia de resgate.

Das 22 recidivas locais isoladas, 13 (59%) pacientes
foram submetidos a cirurgia de resgate; das sete recidivas
regionais isoladas, 4 (57,1%) pacientes foram submetidos
ao esvaziamento cervical de resgate.

Quanto ao género dos pacientes submetidos 2
cirurgia de resgate, 16 (94,1%) eram do sexo masculino

e apenas 1 (5,9%) do sexo feminino. Em relacao 2 etnia,
12 (70,58%) pacientes eram brancos; 4 (23,52%) afro-
brasileiros e 1 (5,9%) negro. A idade dos pacientes, no
diagnostico da recidiva loco-regional, variou de 24 a 69
anos, com média de 52,8 anos. Na distribuicao em faixas
etdrias, 1 (5,9%) paciente dos 21 a 40 anos; 11 (64,7%)
pacientes dos 41 a 60 anos e 5 (29,4%) pacientes acima
dos 61 anos.

Quanto ao estadiamento clinico na recidiva loco-
regional, dos 13 pacientes submetidos ao resgate cirdrgico
no tumor primdrio, 12 (92,3%) foram estadiados em T1
e apenas 1 (7,7%) em T2. Em relacdo aos 4 pacientes
submetidos ao esvaziamento cervical de resgate, 2 (50%)
foram estadiados em N2b e 2 (50%) em N2c.

Quanto ao estadiamento clinico de admissao, prévio
ao tratamento inicial, dos pacientes que foram submetidos
ao resgate cirdargico, 4 (23,5%) eram T1; 7 (41,1%) T2; 5
(29,5%) T3 e 1 (5,9) T4. Em relacio a presenca de linfo-
nodos N, 10 (58,8%) pacientes eram NO; 3 (17,6%) N1; 1
(5,9%) N2a; 1 (5,9%) N2b e 2 (11,7%) N2c.

Na Tabela 2 estao demonstrados os resultados
dos tipos de cirurgia no resgate do tumor primario e do
pescogo.

Tabela 2. Distribuicao das cirurgias de resgate, segundo tumor
primario e pescogo.

Variavel Categoria %
Tumor primario  Ressecgéo tumor via natural 10 77,0
Glossectomia parcial 15,3

*Pescoco Bucofaringectomia 1 7,7
ECR/ECRM 4 67,0
ECP 33,0

*ECR/ECRM - esvaziamento cervical radical/ radical modificado. ECP
- esvaziamento cervical posterior.

Uma segunda recidiva foi observada em 11 (64,7)
dos 17 pacientes e destes, 6 (54,5%) foram a uma segunda
cirurgia de resgate, sendo 3 (50%) por recidiva local e 3
(50%) por recidiva regional.

Dos demais pacientes com recidiva loco-regional,
apenas 3 (8,2%) foram submetidos a tratamento radio-
terapico de resgate. Os 17 (45,9%) restantes foram para
tratamento paliativo de suporte.

Os sitios de metastase a distancia foram para tecido
celular subcutineo do pescoco em 3 (75%) pacientes e
para base do crinio em 1 (25%) paciente. Dos 4 pacien-
tes, 3 (75%) desses apresentavam controle loco-regional
da doenca.

O desenvolvimento de segundo tumor em orofa-
ringe foi observado em 3 (33,4%) pacientes, sendo palato
mole em 2 (66,7%) e loja tonsilar em 1 (33,3%). Dos 6
restantes segundo tumores, a distribuicio foi 1 (11,1%)
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em palato duro; 1 (11,1%) em fossa nasal; 1 (11,1%) em
estbmago; 1 (11,1%) em esOfago distal e 2 (22,2%) em
pulmao. Dos 4 (44,4%) segundos tumores em cabeca e
pescoco, 3 (75%) pacientes foram tratados com cirurgia
e 1 (25%) com radioterapia isolada. Dentre os 3 casos
de segundo tumor primdrio em orofaringe, apenas um
apresentou recidiva loco-regional que foi submetida 2
cirurgia de resgate.

Na evolucao dos 17 (45,9%) pacientes submetidos
ao resgate cirurgico, até a data da ultima consulta ambula-
torial considerada no estudo, 10 (58,8%) pacientes estavam
vivos e sem doenga, com um seguimento minimo de 13
meses; 6 (35,3%) pacientes morreram em decorréncia da
doenca loco-regional e 1 (5,9%) paciente estava vivo, com
doenca regional e metdstase a distancia.

DISCUSSAO

Perante o diagnostico de uma recidiva loco-regional,
quando na presenca de doenca ressecavel, a indicacao
nao é necessariamente cirtrgica. Alguns fatores devem
ser considerados na indicacio de cirurgia de resgate,
tais como o tratamento inicial e a extensao da recidiva.
E inquestiondvel que perante uma recidiva loco-regional
diagnosticada em estadio precoce (I e 1D, a cirurgia € o
melhor tratamento, independente do tratamento inicial
instituido. Quando a detec¢io se faz em estadio avancado e
com lesao ressecavel, as resseccoes sio maiores e, algumas
vezes, com necessidade de reconstrucao. Nestas situacoes,
a qualidade de vida do paciente apds o resgate € um ponto
a ser considerado na indicag¢do do tratamento, haja vista
que a cirurgia de resgate pode acarretar complicacoes
pos-operatorias decorrentes da fibrose por cirurgia prévia
e, os efeitos teciduais da radioterapia, quando somada a
fibrose cicatricial no leito cirdrgico com um baixo controle
da doenca. Os resultados deste estudo sao semelhantes aos
encontrados em literatura, haja vista que todas as recidivas
locais diagnosticadas em estadio clinico precoce (I e 1D
foram submetidas a cirurgia de resgate, independente da
extensio da ressec¢ao no tratamento inicial, assim como
a cirurgia de resgate foi realizada em 100% nas recidivas
loco-regionais de estadio clinico precoce®!?1,

A partir do terceiro ano de seguimento, deve-se
considerar que a probabilidade de desenvolvimento de
um segundo tumor deve ser maior do que a probabilidade
de desenvolvimento de uma recidiva local. Entretanto, é
possivel a ocorréncia de um segundo tumor no sitio do
tumor primario, submetido a tratamento cirdargico inicial-
mente. Em decorréncia disto, € dificil determinar se o
desenvolvimento de um novo tumor na drea de cicatriz
prévia € decorrente de um campo de cancerizagio ou se
¢é pela presenca de nichos celulares de doenca residual'.
Apesar da dificil individualizacao, ou seja, trata-se de uma
recidiva local ou do desenvolvimento de um segundo tu-
mor na cicatriz cirdrgica prévia, o resgate de um segundo

tumor diagnosticado em periodo superior a vinte e quatro
meses de seguimento tem um progndstico muito melhor
e, consequentemente, determina diferencas nos resultados
de tratamento. Em trés casos, deste estudo de diagnostico
de “novo tumor”, dois casos foram considerados recidi-
vas loco-regionais e nao foram candidatos a cirurgia de
resgate, sendo que o Unico caso foi considerado como
segundo tumor primdrio em orofaringe, e este paciente
foi submetido a cirurgia com controle loco-regional da
doenca num seguimento de 63,6 meses.

O indice de controle cervical apds o resgate cirdrgi-
co € maijor na recidiva regional, cuja apresentacao inicial
nao apresentava linfonodos palpdveis ou nos pacientes
que nio foram submetidos a esvaziamento cervical eletivo.
Os resultados encontrados neste trabalho sao condizentes
com tais achados, pois demonstraram que os pacientes
submetidos ao esvaziamento cervical de resgate nio foram
candidatos ao esvaziamento cervical no tratamento inicial
ou, ainda, tais recidivas regionais ocorreram fora da area
de manipulacio cirdrgica prévia, denotando também maior
indice de sucesso no resgate.

A indicacao de um esvaziamento cervical contra-
lateral obedece aos mesmos principios oncolégicos das
indicacoes dos esvaziamentos cervicais ipsilaterais ao
tumor primario. A importancia da indicacao do esvazia-
mento contralateral na apresentacio inicial da doenca esta
alicercada nas taxas de recidivas regionais contralaterais.
Kowalski et al.”®, analisando esvaziamentos cervicais bila-
terais em carcinomas epidermoides, demonstram que, em
pacientes de alto risco de desenvolvimento de metastases
contralaterais, o esvaziamento eletivo deveria ser de rotina,
ja que 50% dos pacientes que apresentaram recidiva regio-
nal contralateral no seu seguimento nao foram candidatos
a cirurgia de resgate. Este estudo demonstrou resultados
semelhantes, haja vista que somente 50% das recidivas
regionais deste estudo foram passiveis de esvaziamento
cervical de resgate.

Amar et al.’® obteve resultados com significancia
estatistica estudando recidiva cervical contralateral em
carcinomas epidermoides de cavidade bucal e laringe.
Demonstraram que a recidiva contralateral tem relacio
com a localizacao e tamanho do tumor primdrio, além do
nivel de comprometimento linfonodal ipsilateral ao tumor
primario e o ndmero de linfonodos comprometidos. To-
davia, este trabalho nio demonstrou relacio da recidiva
regional contralateral com a localiza¢iao do tumor primario
e o nivel de comprometimento linfonodal ipsilateral ao
tumor primario.

A metastase a distincia isolada é um evento raro em
carcinomas epidermoéides de orofaringe. Num estudo de
1244 pacientes com carcinomas epidermoéides de cabeca
e pescoco, 5% das metdstases a distancia apresentaram-se
com controle loco-regional da doenca. Em 75% dos nossos
casos, o diagnostico de metastase a distancia foi realizado
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com controle loco-regional da doenca. Em apenas 25%
dos casos, a metdstase a distincia foi acompanhada de
recidiva local'. Por sua vez, Yonemoto et al."® demons-
traram que as metdstases a distincia foram acompanhadas
de recidivas locais. No presente estudo, o diagnostico de
metastases a distancia ocorreu em 5,1% dos tumores de
orofaringe no periodo considerado, sendo que apenas em
1 (25%) caso foi diagnosticado na vigéncia de controle
loco-regional da doenca.

CONCLUSOES

Os pacientes portadores de carcinoma epidermoide
de orofaringe com recidiva loco-regional submetidos 2
cirurgia de resgate, neste estudo, apresentavam-se com
estadio clinico predominantemente inicial (I e II) e tiveram
controle loco-regional da doencga em 58,8% dos casos, num
periodo minimo de 12 meses pos resgate.
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