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RESUMO

Objetivo: Analisar os casos de cancer glotico precoce tratados via transoral quanto a aspectos epidemiologicos, recidiva e
sobrevida apods 5 anos de tratamento. Metodologia: Estudo transversal retrospectivo. Um protocolo digital da Plataforma Jupiter
e o software SPSS Statistics 20.0.0 foram utilizados para coleta ¢ analise de dados. Os dados foram oriundos de prontuarios de
pacientes com cancer glotico precoce diagnosticados durante o periodo de 2006 a 2015 e tratados via transoral por microcirurgia
de laringe. Resultados: Foram identificados 71 casos de cancer glotico. Vinte oito (quatro mulheres e vinte e quatro homens)
eram precoces ¢ foram tratados por microcirurgia de laringe. Todos os 28 casos eram carcinomas espinocelulares e 27 tinham
historia prévia de tabagismo. Ocorreu recidiva em 3 dos 28 casos. A sobrevida livre de doenca foi de 66,67% ¢ a sobrevida global
foi de 100%. Conclusao: Estagios precoces representaram 39,4% dos casos de cancer glotico. A propor¢do homem:mulher foi
de 6:1. Tabagismo esteve presente em 92,9% dos casos. O Unico tipo histologico foi o carcinoma espinocelular. O tratamento
com cirurgia transoral foi efetivo com baixa recidiva (10,7%) ¢ altas taxas de sobrevida global e livre de doenca (66,7% ¢ 100%,
respectivamente).
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ABSTRACT

Objective: To analyze the early stages of glottic cancer cases treated with transoral surgery with respect to epidemiologic aspects,
recurrence and survival rates. Methodology: Transversal retrospective study. A digital protocol from Plataforma Jupiter and SPSS
Statistics software 20.0.0 were utilized for collection and analysis of data. The data came from medical records of patients in early
stages of glottic cancer diagnosed during the period of 2006 to 2015 and treated with transoral laryngeal microsurgery. Results:
Seventy-one cases of glottic cancer were identified. Twenty-eight (four women and twenty-four men) were in the early stages and
were treated with laryngeal microsurgery. All twenty-eight cases were squamous cell carcinoma, and twenty-seven of them had
a previous history of tobacco use. Three out of the twenty-eight cases relapsed. The disease free survival rate was 66.67% and
the overall survival rate was 100%. Conclusion: Early stages represented 39.4% of all cases of glottic cancer. The proportion of
men to women was 6 to 1. Tobacco use was present in 92.9% of the cases. Squamous cell carcinoma was the only histological
type. Transoral surgery was effective having low recurrence (10.7%) and high rates of overall survival and disease-free survival
(66.67% and 100%, respectively).
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INTRODUGCAO

O cancer da laringe ¢ uma das neoplasias malignas mais
frequentes na regido da cabega e pescogo,' ocupando o
segundo lugar imediatamente apos o cancer da cavidade oral.?
E a sexta causa de 6bito por cancer entre os homens e a décima
entre as mulheres.' Incide principalmente em homens entre 50
e 70 anos, fumantes e etilistas cronicos,’ e esta representado,
em 90% dos casos, pelo carcinoma epidermoide.*

A incidéncia de neoplasias laringeas ¢ maior na regido gldtica
(aproximadamente 65% a 70%), seguida da supraglote (cerca
de 25% a 30%) e finalmente, da regido subgldtica (em torno de
1%).> Qualquer alteragdo ou desarranjo epitelial provocado pelo
tumor na regido glotica ocasionard modificagdes no movimento
vibratorio das pregas vocais, levando a disfonia.* Dos tumores
gldticos, 56% sdo diagnosticados em sua fase inicial, ou
precoce,’ sendo a taxa de sobrevida nos tumores epidermoides
iniciais da regido glotica de 60% - 95% em 5 anos.

A designagdo cancer laringeo glotico precoce abrange os
estagios I e II (T1 e T2) da classificagdo do American Joint
Committee on Cancer Staging (AJCC), casos em que o
tumor ndo causa fixagdo de prega vocal, ndo compromete
cartilagem, ndo apresenta doenca linfonodal, nem métastase.”
Na abordagem terapéutica destes tumores se privilegia uma
estratégia unimodal, cujas alternativas podem ser a radioterapia
(RT), laringectomia parcial aberta (LP) ou cirurgia transoral.®?
A maioria dos tumores T3 e T4 (estagios avangados do cancer
gldtico) requerem terapéutica multimodal, geralmente cirurgia
associada a radioterapia adjuvante.’

De modo geral, as indicagdes de radioterapia ou cirurgia
equilibram-se para os tumores classificados como T1 e T2.20O
controle oncoldgico descrito na literatura é comparavel entre
as duas modalidades. Ao realizar-se a escolha terapéutica,
enfrenta-se o dilema entre uma melhor qualidade vocal,
geralmente relacionada a radioterapia, ou a utilizacdo da
cirurgia, evitando efeitos adversos da radioterapia e reservando
esta para tratamentos de resgate.®

Na casuistica de Davis et al.,'’ foi observada uma taxa de
controle local do cancer de 93% em pacientes com T1 gldtico
submetidos a cirurgia e de 67% nos pacientes de mesmo
estadiamento submetidos a radioterapia. Considerando-se
apenas tumores com estadio Tla (tumor limitado a uma prega
vocal), foram demonstradas taxas semelhantes de controle com
cordectomia e radioterapia - 84% e 77%, respectivamente.'!
Entretanto, segundo Pontes et al.,* a radioterapia apresenta
vantagens no tratamento dos estadios I e II, pois ela geralmente
resulta em alteragdes menos impactantes na fonagdo e na
degluticdo do que as de procedimentos cirurgicos. Porém,
outras complicagdes como edema persistente, estenose
glodtica ou hipotireoidismo, mais relacionadas a radioterapia,
representam desvantagens quando comparada a procedimentos
cirurgicos.*

Tradicionalmente, no servico de otorrinolaringologia
do Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC),
Universidade Federal do Ceara, ha um predominio das

indicagdes cirlrgicas para aqueles tumores classificados
como iniciais (T1 e T2) pelo estadiamento clinico segundo
a AJCC.” Os 28 pacientes portadores de carcinoma de glote
em estadios iniciais deste estudo foram tratados através da
laringectomia parcial (cordectomias), durante os anos de 2006
a 2015. Baseados nesta experiéncia, foi proposta a andlise
dos resultados relativos ao controle oncologico, a aspectos
epidemioldgicos e terapéuticos, bem como as taxas recidiva e
de sobrevida apos 5 anos do tratamento.

METODOLOGIA

Este estudo foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica da
institui¢do sob o protocolo n° 46061015.8.0000.5045. Foram
avaliados os registros dos prontudrios de pacientes com
cancer de laringe em estadios iniciais (I e IT) do ambulatdrio
de laringologia e voz, do servico de otorrinolaringologia, do
Hospital Universitario Walter Cantidio, Universidade Federal
do Ceara, diagnosticados no periodo de 2006 a 2015 e tratados
exclusivamente através de cordectomias transorais sob visao
microscdpica.

Os pacientes foram estadiados segundo a AJCC.” Os tipos
de cordectomia foram classificados de acordo com a
proposta de Classificagdo do comité da Sociedade Europeia
de Laringologia de 2000, em 8 tipos: tipo I — cordectomia
subepitelial; tipo II — cordectomia subligamentar; tipo III —
cordectomia transmuscular; tipo IV — cordectomia total ou
completa; tipo Va — cordectomia extensa englobando a prega
vocal contralateral; tipo Vb - cordectomia extensa englobando
a aritenoide; tipo Vc - cordectomia extensa englobando a
banda ventricular; tipo Vd — cordectomia extensa englobando
parte da subglote.'

Foi avaliado o perfil epidemioldgico quanto a: sexo, principais
sinais ¢ sintomas quando do diagnostico, comorbidades,
habitos associados, estadiamentos clinico (pré-operatorio,
segundo a AJCC) e cirurgico (transoperatorio associado a
dados histopatologicos), e tipo histologico do tumor. Também
foram analisadas as terapias utilizadas, o indice de recidiva em
5 anos de seguimento, o tratamento da recidiva e o indice de
sobrevida global e de sobrevida livre de doenca ap6s 5 anos
de tratamento.

Os dados foram coletados através dos prontuarios e utilizados
para abastecer um protocolo digital da Plataforma Jupiter
(http://plataformajupiter.org/), plataforma de coleta e analise
de dados que permite exporti-los para o software SPSS
Statistics 20.0.0 para calculo de média, desvio padrao, minimo
e maximo das variaveis epidemioldgicas.

RESULTADOS

Durante os anos de 2006 ¢ 2015, em um hospital terciario,
foram acompanhados um total de 71 pacientes com neoplasia
laringea glotica. Desses, 28 eram gloticos em estagio
precoce (estagios 1 e 2) e foram tratados inicialmente por
procedimentos transorais (cordectomias).
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Dentre os 28 pacientes analisados neste estudo, a média de
idade foi de 67,6 anos (DP + 12,51), variando de 26 anos a 86
anos. Quanto ao sexo, cerca de 86% eram do sexo masculino
e aproximadamente 14% do sexo feminino, fazendo uma
propor¢ao de 6:1. Vinte e seis pacientes (92,9%) tinham
histéria de exposicao a cigarro. A duragdo de exposi¢do ao
tabagismo foi, em média, de 42,3 anos (DP + 14,13). Disfonia
foi relatada em 26 (92,9%) dos 28 pacientes. A média de
tempo deste sintoma presente na primeira consulta foi de 8,2
meses (DP + 7,1), variando de 6 a 36 meses.

Em relagao a procedéncia, 14 pacientes (50%) eram oriundos
de Fortaleza (capital do estado do Ceard), 13 (46,4%) eram
do interior do estado ¢ 1 (3,6%) era de outro estado. Os
estadiamentos clinico e cirurgico estao listados na Tabela 1.

Em relagdo ao tratamento inicial, todos os casos foram
tratados através de cirurgia transoral por microcirurgia de
laringe do tipo cordectomia (Tabela 2). Quanto aos tipos
histoloégicos encontrados ao anatomopatologico, todos foram
subtipos de carcinoma espinocelular (CEC), sendo a maioria

CEC moderamente diferenciado 57,1% (Tabela 3). O tempo
de seguimento dos 28 pacientes foi, em média, de 40,1 meses.

Dos 28 pacientes, nove (32,1%) completaram cinco anos ou
mais de seguimento. Dos que ndo foram seguidos por esse
periodo, dez (35,7%) ainda ndo tém tempo suficiente de
pés-operatorio para avaliagdo de sobrevida apos 5 anos de
tratamento, pois foram tratados a partir de 2011. Dois (11,1%)
pacientes perderam o seguimento entre 1 e 2 anos de pos-
operatorio ¢ apenas 1 (5,6%) perdeu seguimento antes de um
ano de pos-operatorio.

Dosnove pacientes que completaram cinco anos de seguimento,
6 (66,67%) apresentaram cura com uma unica cirurgia e trés
pacientes apresentaram recidiva. Dos trés pacientes com
recidiva, um entrou em critério de cura, ou seja, auséncia de
novas recidivas apds o tratamento de resgate. (Tabela 4).

Nao houve casos de mortalidade associados ao cancer de
laringe nesta pesquisa, sendo, portanto, a Sobrevida Global
(SG) de 100% dos casos.

Tabela 1. Estadiamentos clinico e cirrgico de cancer glotico precoce. Servigo de otorrinolaringologia — Hospital

Universitario Walter Cantidio-UFC, 2006-2015.

T Clinico Cirtrgico
Tis 2
Tla 18 19
T1b

T2 6

Tabela 2. Tipos de cordectomias realizadas como tratamento inicial de cancer gldtico precoce. Servigo de
otorrinolaringologia — Hospital Universitario Walter Cantidio-UFC, 2006-2015.

Tipos de cordectomia

Quantidade realizada

Cordectomia tipo |
Cordectomia tipo I
Cordectomia tipo 111
Cordectomia tipo IV
Cordectomia ndo-especificada

Total

4
4
14
4

28

Tabela 3. Tipos histologicos de cancer glotico precoce. Servico de otorrinolaringologia — Hospital Universitario

Walter Cantidio-UFC, 2006-2015.

Tipos Histologicos n (%)

Ca in situ 2 (7,1%)
CEC bem diferenciado 5(17,9%)
CEC moderamente diferenciado 16 (57,1%)
CEC levemente diferenciado 1 (3,6%)
CEC de diferenciagdo indeterminada 1(3,6%)
CEC microinvasor 3 (10,7%)
Total 28 (100%)
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Tabela 4. Anélise dos casos de recidiva de cancer glotico precoce operados com cirurgia transoral (cordectomia) no
servigo de otorrinolaringologia — Hospital Universitario Walter Cantidio-UFC, 2006-2015.

Estadiamento  Tratamento Estadiamento SLD Tratamento da SLD apos
S o e L e tratamento da
inicial inicial na recidiva inicial recidiva .
recidiva
Caso 1 Tla Cordectomla T2 7 meses Laringectomia >60 meses
tipo 111 frontolateral
Caso 2 Tla Cprdectomla Tlb 24 meses C'ordectom1as 24 meses
tipo 111 bilateral
. . -
Caso 3 T2 Cprdectomla T3 27 meses Ra(.ho.t erap1a. 24 meses
tipo III Quimioterapia

SLD: Sobrevida Livre de Doenga.

DISCUSSAO

Apesar de nos ultimos anos a irradiacdo de alta frequéncia
ter adquirido lugar de destaque pela seguranga dos resultados
funcionais e oncolodgicos, existe um senso comum segundo
o qual a retirada parcial de determinados compartimentos
das pregas vocais de tumores em fase inicial (T1 e T2) -
cordectomias - aliada a precisdes técnicas e a defini¢do de
indicagdes rigorosas ¢ compativel com a cura e com resultados
funcionais adequados.?

O controle local ¢ claramente o mais importante fator
prognostico para o cancer glotico em estadios precoces,
uma vez que metastases regionais e a distancia s6 raramente
sd0 observadas na auséncia de recidiva local para esses
pacientes.'>'* Portanto, todo empenho deve ser dispensado
objetivando altas taxas de cura, pouca recidiva e preservagao
das fungdes laringeas (respiragdo, degluticdo e fonagdo).
Neste intuito, a laringectomia parcial se mostra uma opgao
adequada, além de apresentar taxas de complicagdes
pequenas, com indice ao redor de 10%, sendo as mais comuns
a estenose glotica, aspiragdo traqueobronquica, granulomas e
ma qualidade vocal.?

Pontes et al. apresentaram indices elevados de recidiva
(30,2%) com radioterapia para tratamento de tumores Tla e
T1b, recomendando o tratamento cirirgico como a opgao mais
satisfatoria para controle da doenga, principalmente nos casos
T1b com suspeita de invasdo da comissura anterior.*

Curioni et al.” citam que as laringectomias parciais representam
resultados funcionais, associado a controle oncologico, para
tumores T1 e T2 respectivamente em 95 e 80% dos casos.
Outros estudos consideram que em tumores gloticos T1a, tanto
a cirurgia como a radioterapia sdo aceitos por conseguirem
controle oncoldgico semelhante.™'> Ja os tumores gloticos
com estadiamentos T1b e T2 sdo de indicagdo cirrgica aberta,
embora alguns autores preconizem ressec¢do endoscopica
nesses estadios.'®!”

Em meio a essa controvérsia na literatura, no servico de
otorrinolaringologia onde foi realizada esta casuistica, €
preferencialmente realizada microcirurgia de laringe transoral,
com margem oncoldgica, em lesdes neoplasicas presumidas
até estagio II.

Dados da literatura citam que a maioria (55 a 75%) dos
canceres gloticos sdo diagnosticados como neoplasias
iniciais.’®?' Apesar do sintoma precoce de disfonia,
principalmente nesses casos, e da exposi¢ao a fator de risco
como tabagismo, apenas 39,44% (28 dos 71) dos pacientes
acompanhados neste hospital, durante o periodo de 2006
a 2015, foram diagnosticados até o estagio II. Esse dado ¢
inferior aquele da literatura supracitada. O fato da maioria
dos casos do presente estudo terem sido diagnosticados em
fases tardias pode ter relacdo com dificuldades de acesso a
atendimento especializado (seja o inicial ou de seguimento,
visto que apenas 50% dos pacientes eram procedentes da
capital) e com limitagdes socioecondmicas, culturais da regiao
onde foi desenvolvido o estudo.

Em consonancia com dados da literatura, segundo a qual
portadores de cancer glotico geralmente fazem parte da
sétima década de vida,”? a média de idade dos pacientes desta
casuistica foi de 67,6 anos.

A maioria dos casos acometeu homens, cerca de 86% versus
14% de mulheres, o que condiz com dados da literatura que
apontam para relagdo 5:1 até 7:1 (masculino:feminino).
Essa proporg¢ao pode ter relagdo com o habito do tabagismo,
também mais prevalente nos homens.?>?

Quanto ao tabagismo, 92,9% eram fumantes, sendo relatado
que na glote o risco relativo de cancer é de 10 a 14,3 vezes
maior nos tabagistas,’*? e que esse habito esta presente em
mais de 80% dos casos de cancer de cabega e pescogo.?

No presente estudo, dos 28 casos, todos eram do tipo
histolégico carcinoma espinocelular (CEC). Segundo dados
estatisticos do Instituto Nacional de Céancer (INCA), no Brasil
o CEC de laringe representa cerca de 95% das neoplasias
malignas da laringe.’

Houve perda de seguimento em 9 (32,1%) dos 28 casos. Dois
(11,1%) pacientes perderam o seguimento entre um e dois
anos de pos-operatorio e 1 (5,6%) perdeu seguimento antes de
um ano de pos-operatorio. A perda de seguimento foi um fator
limitante para o calculo da SLD, tendendo a subestima-la.
Descontinuidades de seguimento podem ter relagdo com os
mesmos motivos elencados acima quando da discussao dos
diagndsticos tardios.
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Nesta casuistica, 3 (10,7%) dos 28 pacientes submetidos a
cordectomias apresentaram recidiva e um deles entrou em
critério de cura, ou seja, auséncia de novas recidivas cinco anos
apos o tratamento de resgate. A taxa de recidiva deste estudo foi
inferior tanto a de Curioni et al.?(20,3%) ao analisar pacientes
com cancer glotico precoce submetidos a laringectomias
parciais, quanto a de Pontes et al.*(30,2%) ao estudar pacientes
em estadios precoces de cancer glotico submetidos a tratamento
inicial por radioterapia. Portanto, foram obtidos baixos indices
de recidiva pods-cordectomia, quando comparada a outras
modalidades de tratamento para pacientes em estadios precoces
de cancer glodtico, além de se conseguir cura oncoldgica apds
tratamento da recidiva em 1/3 dos casos.

Recidivas precoces (no primeiro ano apds tratamento), como no
caso 1 (Tabela 4), provavelmente sdo devidas tanto a invasdo da
supraglote (fato ndo infrequente que pode ser observado nesta
regido) quanto a inadequada margem cirurgica a microscopia.
Ja recidivas tardias, apds o quarto ano de pds-operatorio,
sugerem tratar-se de uma segunda neoplasia primaria.> Nao
obstante, uma criteriosa avaliagdo pré-operatoria ¢ imperiosa
para precisa indicagdo cirurgica, assim como um levantamento
do perfil social, uma vez que podem influenciar nas taxas de
controle da doenca a longo prazo.?

O paciente do caso 3 (Tabela 4) perdeu o seguimento
pos-operatorio durante quase 2 anos, retornando com doenga
recidivada avangada, inviabilizando um novo tratamento
conservador.” Neste caso, foi submetido a radioterapia
associada a quimioterapia, como protocolo de preservagdo de
orgdo.” Entretanto, segundo Curioni et al,> a opgdo de resgate
na maioria desses casos ¢ a laringectomia total, com a qual o
controle da doenga pode ser atingido em cerca de 60% dos
casos reoperados.

Tumores na prega vocal oposta (como na primeira recidiva
do caso 2 - Tabela 4) podem representar um segundo tumor
primario;> sendo, portanto, abordado novamente com
cordectomia. Dessa forma, novas microcirurgias de laringe
(cordectomias) sdo opcdes de resgate de tratamento em
pacientes ndo-irradiados, pois 0os mesmos ainda apresentam
referéncias anatomicas bem preservadas.
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