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Carcinoma do Laringe

Andlise dos resultados de b7 pacientes, estadios Il e IV, tratados

com cirurgia e radioterapia radicais
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Resumo

No periodo de janeiro de 1981 a dezembro de 1983,57 pacientes matriculados no Instituto Na-
cional de Cancer com carcinoma avancado do laringe foram tratados com cirurgia e radioterapia
radicais. A regido supragldtica foi a mais comumente atingida. A taxa de controle local foi de 79 %
e a sobrevida atuarial em 5 anos foi de 55 % . Dez pacientes (17,5 %) falharam a distéancia. O signifi-
cado prognéstico do estadio T, comprometimento nodal, margens cirdrgicas e tempo decorrido
entre a cirurgia e o inicio da radioterapia foi avaliado. Nenhum desses fatores influiu no controle
loco-regional, mas os tumores N2 apresentaram pior sobrevida quando comparados aos NO (36 %
vs 76%; p = 0,02). Os achados desse estudo sugerem que a abordagem cirdrgica inicial deva ser
mais conservadora e que a dissecgao radical do pescogo ndo parece favorecer o controle local nem

reduzir a mortalidade.
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Introducdo

O cancerdo laringe é um dos mais frequentes na
populacdo masculina brasileiral. Enquanto que as
lesBes iniciais podem ser tratadas com radioterapia
exclusiva, os estadios avancados sdo tratados por la-
ringectomia total, isolada, ou em combinacdo com
radioterapia2. 3. Recentemente, alguns autores vém
advogando o uso de radioterapia isolada, nos esta-

Ca, no periodo de janeiro de 1981 a dezembro de
19883, foi realizada. Os pacientes foram estadiados
(estadio cirurgico) retrospectivamente de acordo
com os critérios estabelecidos pela UICCS e sua
distribuicdo pelos diferentes estadios esté delineada
na Tabela 1.

Tabela 1 — Distribuigdo dos pacientes pelo estadiamento TNM. Es-
tadiamento patolégico utilizado

dios avancados, reservando-se a cirurgia para resga- Ty T2 Ta Te Total
tar as falhas locais4. 5. .
No Instituto Nacional de Céancer (INCa), os pacien- No — 2 14 7 . 23

tes com tumores avangados do laringe (T3 e T4) sdo N! 1 1 8 5 15
classicamente tratados com cirurgia + radioterapia N2 - 5 7 7 19
radicais. Esse trabalho analisa um grupo de pacien-

tes assim tratados e tenta estabelecer possiveis
fatores que possam indicar um melhor prognésti-
co, tanto para o controle loco-regional da doenca,
como para a sobrevida global.

Material e métodos

Uma anélise retrospectiva de todos os pacientes
com tumores do laringe operados e irradiados no IN-

Total 1 8 29 19 57

Um total de 57 pacientes, 49 do sexo masculino
(86%) e 8 (14%) do sexo feminino, com idade
mediana de 58 anos (variagdo 35 a 75 anos), foi

estudado.

Todos os doentes sofreram uma laringectomia
total (em 12 pacientes foi realizada uma
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* faringolaringectomia); com 53 casos (93%) tendo
um esvaziamento cervical bilateral realizado; em dois
(35%), esvaziamento cervical homolateral e em dois
esse procedimento nao foi feito. Com excecio de 1
caso, ¢ esvaziamento cervical foi radical modificado.

Os pacientes foram tratados com radioterapia de
megavoltagem. A radioterapia consistiu na irradiacéo
de todo o leito tumoral e drea de drenagem linfética
com uma dose tumor de 5000 cGy, em 25
aplicacoes.

O seguimento mediano global foi de 35 meses,
com um seguimento mediano de 44 meses para 0s
pacientes em risco.

A sobrevida global foi calculada pelo método atua-
rial de Kaplan-Meier?. A duracdo da sobrevida foi
calculada a partir da data da cirurgia. Os casos per-
didos do seguimento e que apresentavam doenca
na época da Ultima visita foram considerados mor-
tos pela doenca na ultima avaliacao.

Resultados

A distribuicdo da doenca pelas diversas regites
do laringe encontra-se na Tabela 2. A regido supra-
gldtica foi @ mais comumente afetada. Nenhum ca-
so envolveu isoladamente a regido infraglética. O tu-
mor era transglético (comprometimento de todas as
regides do laringe) em 15 casos (26,5 %)..Em 6 oca-
sides (10,5%) havia extensdo da doenca ao
hipofaringe.

Tabela 2 — Distribuicdo da doenga pelas diferentes localiza-
¢bes anatémicas do laringe. O local do envolvimento foi defi-
nido patologicamente

Localizacdo anatémica N° pacientes (%)
Supraglética 21 (37 )
Tumor transglético™ 15 (26,5)
Gldtica + supraglética 11 (19 )
Glotica 6 (10,5)
Glética + infraglética 4 {7

»

Definido como tumor que invadia as trés regides do laringe

Apos avaliacdo histopatoldgica, as margens cirlir-
gicas encontravam-se comprometidas em 17 casos
(30%). A distribuicdo desse achado pelos diferen-
tesestadios T foi a seguinte: oito pacientes com es-
tddio T3, sete com estadio T4 e dois com T2.

O numero médio de linfonodos cervicais resse-
cados adireita foi de 18,8 (variacdo: 3-41), com uma
média de 1,5 linfQnodos positivos por resseccdo. A
resseccdo cervical esquerda mostrou resultados se-
melhantes com um ndmero médio de 17 linfonodos
encontrados (variagdo: 2-42) e um indice médio de
positividade de 0,9. A correlagdo entre o estadiamen-
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to nodal clinico vs patolégico foi de 37,56% para o
pescogo NO (falso negativo) e de 4,3 % para o pes-
coco clinicamente positivo (falso positivo). A alta in-
cidéncia de falso negativo provavelmente se deve a
um sub-registro dos achados clinicos.

A sobrevida atuarial global em 5 anos foi de 55 %
(Figura 1).
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Figura 1 — Sobrevida atuarial global

Andlise das falhas

Um total de 12 pacientes (21 %) falhou lo¢o-regi-
onalmente e 10 (17,5%) vieram a apresentar doen-
cametastatica (Figura 2). O tempo médio entre o tér-
mino da radioterapia e a falha loco-regional foi de 12
meses. Um total de 91,5% das falhas loco-regio-
nais ocorreu nos primeiros 24 meses. O tempo mé-
dio observado para a falha a distancia foi de 16,2 me-
ses, com 78% ocorrendo nos primeiros 24 meses.
Os locais mais comuns de falha a distancia foram:

\/

Figura 2 — Distribui¢do das falhas dos tratamentos realizados
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pulmao, 6 casos (564,5%); 0sso, 4 casos (36,5%) e
figado, 1 caso (9%). Um doente falhou no pulméao
e no 0sso e em duas situagdes a metastase pulmo-
nar ocorreu apos 24 meses. Apesar da possibilida-
de desse Ultimo achado representar um 2° tumor pri-
mério, ele foi analisado como doenga metastatica
pulmonar.

Foi realizada uma analise univariada dos casos que
falharam loco-regionalmente. Os seguintes fatores
foram avaliados: estadio patoldgico T, positividade
dos linfonodos cervicais, margens cirtirgicas e
periodo decorrido entre a realizagdo-da cirurgia e o
infcio da radioterapia (Tabela 3).

O estadio T ndo pareceu influenciar o controle lo-
cal. Dos doze pacientes que falharam loco-regional-
mente, seis eram T4, trés, T3 e trés, T2. Isso repre-
sentou um percentual de 31,5%, 10,3% e 37,5% no
total de tumores T4, T3 e T2, respectivamente.

O comprometimento metastatico dos linfoncdos
cervicais ndo parece representar um fator indicador

Tabela 3 — Andlise das falhas loco-regionais

Estadio Linfonodo  Margens Tempo entre
patolégico T cirtirgicas cirurgia e inicio
da radioterapia
(em semanas)
1) T2 + — 8
2) T3 - - 6
3) T4 + - 4
4) T2 + + 20
5) T4 + + 4
6) T3 — — b
7) T4 + - 12
8) T3 + + 6
9) T2 = — 9
10) T4 # - 6
11 T4 — + 20
12) T4 + + 3

de falha local. O percentual de falha dos pacientes
NO foi de 17,3% (4/23) e foi de 23,5% (8/34) para
aqueles com pescogo N1 ou N2. O envolvimento me-
tastatico nodal foi fator importante na anélise da so-
brevida. Os pacientes NO apresentaram uma sobre-
vida de 76 % ao final de cinco anos, enquanto que
nos N1 e N2 essa sobrevida foi de 62 % e 36 %, res-
pectivamente (Figura 3). A diferenga na sobrevida en-
tre os pacientes NO e os N2 foi estatisticamente sig-
nificativa (p = 0,02).

O comprometimento das margens cirrgicas por
doenga ndo afetou o controle loco-regional ou a so-
brevida global. Sete dos pacientes que falharam lo-
calmente, apresentavam margens cirdrgicas livres
de doenca. Dentre o nimero total de casos estuda-
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Figura 3 — Sobrevida atuarial de acordo com o envolvimento dos linfonodos
cervicais. INOvs N1 :p = 0,2, NOvs N2:p = 0,02; N1vs N2: p = 0,26)

dos com margens negativas, 17,56 % (7/40) falharam,
enquanto que 29,4 % (5/17) daqueles com margens
positivas vieram a apresentar recidiva local. Essa di-
ferenga ndo alcangou significado estatistico
(p=0,31). A sobrevida em cinco anos entre os dois
grupos também nao foi diferente (Figura 4).
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Figura4 — Sobrevida atuarial de acordo com as margens de ressecgdo cirdrgica

A Tabela 4 revela o indice de falhas entre os pa-
cientes cuja radioterapia teve inicio até cinco sema-
nas apos a cirurgia versus aqueles nos quais a irra-
diacdo somente comecgou apds esse perfodo. As di-
ferengas observadas ndo alcancaram significado
estatistico.

Discussédo
O tratamento dos tumores avangados do laringe

vem sendo motivo de controvérsias entre aqueles
que advogam o uso de cirurgia, com ou sem radio-
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Tabela4 — Falhas loco-regionais em pacientes cuja radioterapia
pos-operatoria teve inicio até cinco semanas ou apds esse
periodo

Demora até cinco

Demora de mais de cinco

semanas semanas
N? pacientes (%) N? pacientes (%)
NO 1/8 (12,5 p=0,6 3/15 (20
N1 1/8 (12,5) 217 (28,5)
N2 2/9 (22,2) 3/10 (30
NT+2 /17 (176)p=0,4 5117 (29,4)

terapia pré ou pds-operatéria, e aqueles que utilizam
radioterapia isolada, reservando a cirurgia para as
falhas?5.8.9. A decisdo de usar radioterapia p6s-o-
peratdria é geralmente baseada nos achados cirdr-
gicos e patoldgicos, com os pacientes de pior prog-
nostico recebendo radioterapia. Até o momento, ndo
existe um trabalho prospectivo e randomizado com-
parando radioterapia isolada (com cirurgia reserva-
da as falhas) e cirurgia associada ou no a
radioterapia.

Os resultados obtidos nesse estudo revelam uma
taxa de controle loco-regional de 79 % (45/57). Es-
se controle é semelhante ao relatado pela literatura2.
4,10, A sobrevida em cinco anos de 55% também
€ semelhante a de outros autores, apesar de que essa
comparacao foi feita apenas com tumores gléticos
T132.1.12, sabidamente de melhor prognéstico3. A
grande heterogeneidade dos pacientes desse estudo
dificulta qualquer comparagéo mais detalhada com
outros relatos. Eimportante ressaltar que em nossa
série a maioria das lesGes envolvia a regido supra-
gldtica. O pequeno numero de pacientes nos impe-
diu de realizar uma anélise diferenciada entre as re-
gides do laringe.

Um ndmero de variaveis foi analisado numa ten-
tativa de se estabelecer possiveis fatores prognds-
ticos. O envolvimento metastatico nodal ndo influen-
ciou no indice de recidiva local. No entanto, esse en-
volvimento alterou significativamente a sobrevida.
Esse achado j& foi demonstrado por outros
autores13. 14 e parece ser o fator progndstico mais
importante. Um ponto importante observado nes-
se estudo é a pequena quantidade de linfonodos po-
sitivos encontrados apds a resseccéo cervical. Isso
parece indicar que as chamadas ressecgdes radicais
devam ser abandonadas e procedendo-se somen-
te a um“estadiamento” cirtrgico. O alto indice de
falsos negativos ndo deve ser justificativa para pro-
cedimentos cirdrgicos mais radicais, visto que a ra-
dioterapia, em doses de 5000cGy, ¢ eficaz na este-
rilizacdo de doenca subclinica no pescoco15. 16,

O comprometimento das margens cirtrgicas ndo
influenciou a taxa de recidiva local ou a sobrevida glo-
bal. Pera et al também demonstraram, numa anéali-
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se multivariada de 416 casos de carcinoma do larin-
ge, que margens de resseccdo cirlrgica inadequa-
das no influenciam negativamente os resultados13.

O tempo de demora entre a cirurgia e o inicio da
radioterapia tem sido considerado como fatorimpor-
tante como causa de falha no tratamento dos tumo-
res da cabeca e pescogo'7. 18, Em nosso estudo,
apesar do maior nimero de falhas nos pacientes cuja
radioterapia iniciou-se cinco semanas apds a cirur-
gia, essa diferenca ndo atingiu significado estatistico.

Trabalhos recentes4.5.9.19-21 vém demonstrando
a eficacia da radioterapia no tratamento primario do
carcinoma avangado do laringe, reservando-se a ci-
rurgia para as falhas. O presente estudo demonstra
que "“mais” ndo significa “melhor” em termos de
controle loco-regional e sobrevida. Na verdade, no
intuito de atingir uma maior radicalidade, tanto o ci-
rurgido como o radioterapeuta podem estar apenas
aumentando a morbidade de seus tratamentos. As
margens cirirgicas negativas e a resseccio radical
do pescogo, antes fatores considerados imprescin-
diveis no controle da doenca, hoje ndo se apresen-
tam como tais. A tentativa de preservacdo da voz,
de vital importancia na qualidade de vida, deve ser
incentivada, sempre que possivel. Quando dois mé-
todos de tratamento produzem resultados equiva-
lentes, essa qualidade de vida deve ser o fator de-
terminante na escolha da terapia.

Summary

From January 1981 to December 1983, 51 patients
referred to-the Instituto Nacional de Cancer with ad-

vanced carcinoma of the larynx were treated by radi-
cal surgery and radiotherapy. The supraglottic region was

the most commonly affected. Local control was 79 % and
the actuarial survival rate was 55 %. Ten patients (17,5 %)
developed distant disease. The prognostic significance
of stage T; nodal involvement, resection margins and
elapsed time between surgery and radiotherapy was
evaluated. None of these factors influenced the local con-
trol rate. However, N2 tumors did have a worse survival
rate as compared to NOtumors (36 % vs 76 % ; p = 0,02).
These findings suggest that the initial surgical approach
should be more conservative and that radical neck dis-
section does not seem to improve local control or to
reduce mortality rate.
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