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RESUMO

Objetivos: O presente estudo tem como principal objetivo revisar os importantes aspectos acerca
das neoplasias de orofaringe, com o intuito de atentarmos aos pontos relevantes quanto a
epidemiologia, clinica e tratamento existentes atualmente, alertando ao publico médico.

Métodos: Como método, fez-se uma revisdo na literatura acerca do tema, usando-se o banco de
dados do PubMed e da SciELO, no periodo de 2012 a 2017. Os critérios de inclusdo para 0s estudos
utilizados como referéncia foram a abordagem terapéutica das neoplasias orofaringeas e os dados
referentes a epidemiologia da patologia.

Resultados: Como resultado da presente revisdo, viu-se que as neoplasias de orofaringe se
caracterizam pelo acometimento das regides compreendidas na base da lingua, tonsilas palatinas,
palato mole, paredes laterais e posteriores da orofaringe e valécula, sendo as localizadas nas
amigdalas as mais frequentes. Atualmente, a infeccdo pelo papilomavirus humano (HPV),
associada aos fatores de risco mais conhecidos como o tabaco e o &lcool, tm contribuido na
incidéncia destes canceres. O diagndstico precoce influencia diretamente no prognostico, sendo
fundamental, para tanto, adequados anamnese e exame fisico em consultério médico.
Conclusfes: Concluiu-se que o sexo masculino ainda representa 0 género mais acometido, a
despeito de estar aumentando a incidéncia nas mulheres, e que 0s tratamentos propostos para as
neoplasias de orofaringe estdo em constante aperfeicoamento no que tange a técnicas cirargicas e a
tecnologias de combate a infeccBes virais, responsaveis pelo surgimento da doenca.
Palavras-chave: Neoplasias Orofaringeas; Tonsila Palatina; Carcinoma de Células
Escamosas; Neoplasias de Cabeca e Pescoco; Tabaco.

ABSTRACT

Aims: The present study has as main objective to review the most important aspects concerning the
neoplasms of the oropharynx, with the intent of listening to the relevant points regarding the
epidemiology, clinical aspects and treatment that currently exist, alerting the physicians about its
characteristics.

Methods: As a method, it was made a literature review about the topic, using the database Pubmed
and SciELO, between 2012 and 2017. The inclusion criteria for the studies used as reference were
the therapeutic approach of oropharyngeal neoplasms and the data referring to the epidemiology.
Results: As a result, we were able to confirm that the neoplasms of the oropharynx are basically
characterized by the involvement of the regions included in the base of the tongue, tonsils, soft
palate, lateral and posterior oropharynx walls and vallecula, being significantly more frequent the
ones located in the tonsils. Currently, the infection by the human papillomavirus (HPV), as others
more known risk factors as tobacco and alcohol, contribute in the incidence of these cancers. Early
diagnosis directly influences the prognosis and, for this reason, adequate history and physical
examination in the doctor's office are essential.
Conclusions: It was concluded that the male gender is still the most affected gender, despite the
increasing incidence in women, and that the proposed treatments for the malignancies of the
oropharynx are in constant improvement which regards to surgical techniques and technologies that
combat viral infections, which are responsible for the disease.
Keywords: Oropharyngeal Neoplasms; Palatine Tonsil; Carcinoma, Squamous Cell; Head
and Neck Neoplasms; Tobacco.



INTRODUCAO

O céancer de orofaringe refere-se a um conjunto de neoplasias malignas que envolvem o
acometimento do palato mole, das tonsilas, da base da lingua, das paredes da faringe e da valécula.
Tal neoplasia constitui um problema de salde publica devido a sua expressiva incidéncia e
mortalidade, explicando, assim, a relevante preocupacdo com a satide no mundo, particularmente
nos paises em desenvolvimento. A importancia do reconhecimento das lesbes pré-cancerosas reside
na identificacdo de fatores de risco e na possibilidade de atuag@o precoce. As lesdes pré-malignas
podem progredir para carcinoma e, uma vez que elas se apresentam de diversas formas clinicas,
deve-se ter conhecimento para a identificagdo destas. Destacam-se como lesdes benignas
precursoras a leucoplasia, a estomatite nicotinica, a leucoplasia verrucosa proliferativa, a displasia
liquendide e a eritroplasia. Nessa revisdo, focaremos nas neoplasias malignas e em suas
caracteristicas.

Os dados epidemioldgicos, levantados no presente estudo, demonstram uma forte associacéo
entre os habitos de consumo de alcool e de tabaco e o desenvolvimento da doenca, caracterizando-
0s como os principais fatores de risco reconhecidos atualmente. Estudos também demonstram
relacdo entre o cancer de orofaringe e as mudancas nas condi¢bes de vida, de habitos e costumes
inerentes ao processo de industrializacdo e urbanizagdo vistos no mundo e o exercicio de
determinadas atividades laborais (como agricultores, pintores, agougueiros, pedreiros, condutores
de veiculos, encanadores e trabalhadores da construcdo civil), uma vez que tais ocupacdes
promovem uma exposi¢cdo continua e aumentada a substancias quimicas especificas como
formaldeido, herbicidas e dioxinas, apontadas como fatores predisponentes as neoplasias de
orofaringe. Mais recentemente, tem-se buscado fortalecer a associacao entre a infeccéo viral pelo
papilomavirus humano (HPV), - dentre todos os sorotipos, destaca-se 0 sorotipo 16 - e a ocorréncia
dessas neoplasias. A transformacao maligna espontanea de papilomas ocasionados pela infeccao
viral de sorotipos de baixo risco ainda é considerada rara, com um risco muito menor do que aquele
observado no trato genital. Os cofatores que contribuem para essa transformag¢do ainda ndo estdo
bem compreendidos, contudo, sabe-se que o tabaco aparenta ter um papel importante nesse
processo.

Dentre as neoplasias malignas de orofaringe, destacam-se os tumores da regido tonsilar,
sendo estes os mais frequentes das vias aerodigestivas superiores. Os tipos histologicos sao
carcinoma epiderméide - 0 mais comum -, carcinoma indiferenciado (também conhecido como
linfoepitelioma de Regaud) e adenocarcinoma, muito raro na regido amigdaliana. O mais comum ¢
o carcinoma epidermoide diferenciado. Entre as caracteristicas dos individuos acometidos, temos o
sexo masculino como o mais frequente. Quanto a idade de maior incidéncia, vé-se que tais
neoplasias séo raras em paciente com menos de 40 anos, sendo 0s mais acometidos com idade entre
0s 50 e os 75 anos. Epidemiologicamente analisando, segundo dados do Instituto Nacional de
Cancer (INCA), o Brasil destaca-se com alta incidéncia, sendo o terceiro pais com maior nimero de
casos no mundo, com mais de 14 mil notificagdes por ano e com uma estimativa de casos novos de
11.140 casos em homens e de 4.350 em mulheres em 2016.

METODOS

Esse estudo constitui-se de uma revisdo da literatura especializada, realizada entre 0s anos
de 2012 e 2017, no qual se realizou uma consulta a artigos cientificos selecionados através de busca
no banco de dados PubMed e SciELO, usando-se as seguintes terminologias da lingua portuguesa:
neoplasias orofaringeas, tonsila palatina, carcinoma de células escamosas, neoplasia de cabeca e
pescoco e tabaco. Os critérios de inclusdo para os estudos utilizados como referéncia foram a
abordagem terapéutica das neoplasias orofaringeas e os dados referentes a epidemiologia da
patologia.

RESULTADOS

Diagnostico



O diagnéstico do cancer de orofaringe requer necessariamente biopsia da lesdo suspeita (por
vezes, através da amigdalectomia), sob anestesia, com envio do material coletado para analise
anatomopatoldgica. Além da confirmacdo histolégica, o segundo passo é o estadiamento da
neoplasia através de exames de imagem, avaliando as dimensdes do tumor primario e sua possivel
disseminacdo metastética.

A ressonancia magnética com contraste € o exame de preferéncia para delimitacdo do tumor
primario e na andlise de tecidos moles adjacentes, enquanto a tomografia computadorizada é mais
atil na avaliacdo da disseminacdo linfonodal e da invasdo 0ssea. Tomografias de torax e abdémen
superior também devem ser solicitadas, uma vez que 0s sitios metastaticos mais frequentes sdo
pulmé@o, ossos e figado. O estadiamento do tumor primario segundo os critérios TNM, (Sistema
Internacional de classificagdo dos tumores, em que T expressa a extensdo do tumor, N, a invasao
ganglionar regional e M, as metastases a distancia), € quem definira as vias de tratamento e o
progndstico da doenca, sendo o HPV-associado, o de melhor prognostico.

Anamnese

O quadro clinico do céancer de orofaringe geralmente é insidioso e indolor ou pouco
doloroso inicialmente, ndo €é raro a lesdo tumoral apresentar grandes dimensdes ao momento do
diagndstico. Muitas vezes, a adenopatia cervical € a Unica queixa apresentada pelo paciente. Sinais
e sintomas mais comuns sdo: lesdo ulcerada e endurecida em cavidade oral sem regressdo por mais
de 2 ou 3 semanas, disfagia, odinofagia e hemoptise. Ainda podem fazer parte do quadro clinico:
otalgia, trismo, disfonia e perda de peso.

A pesquisa por fatores de risco, tais como tabagismo, etilismo, histdrico de cancer de cabeca
e pescoco na familia, dieta gordurosa, infeccBes virais e ma-higiene bucal também devem ser
abordados durante a consulta médica.

Exame Fisico

Diante da suspeita clinica de cancer de orofaringe, um exame otorrinolaringoldgico
completo deve ser realizado, incluindo avaliacdo otoscopica, nasal e, especialmente, da cavidade
oral. Devem ser palpadas as regifes de maior incidéncia neoplésica, como o assoalho bucal, a
extensdo da lingua, palato mole, espaco retromolar e as tonsilas palatinas. A visualizacdo direta das
amigdalas e da orofaringe deve ser seguida de exame endoscopico direto atentando para a parede
lateral da orofaringe, cavum, hipofaringe, parede posterior da faringe, véu palatino e parede
laringea, incluindo a valécula e fossa piriforme. O uso de microscopio no exame da orofaringe
comparando a simetria das estruturas bilaterais deve ser estimulado.

A palpacdo do pescoco em busca de linfadenopatias ganha importancia principalmente nos
casos onde o tumor primario ndo é encontrado apesar da forte suspeita clinica. Diante de massa
cervical, independente da presenca ou ndo de sintomas, a aspiracdo por agulha fina podera ser
realizada. A adenopatia cervical associada ao cancer de orofaringe possui caracteristicas especiais:
situa-se no triangulo anterior do pescogo no nivel 1A, abaixo do angulo digastrico, conhecido como
ganglio de Kuttner. Quando associado & infeccdo por HPV, este linfonodo apresenta grandes
dimensbes sem doenca primaria visivel, exibindo a ecografia imagem heterogénea de significado
cistico, diferentemente da adenopatia cervical metastatica por carcinoma classico queratinizante.

Exames Complementares

PET-CT: pode ser utilizado para auxiliar no estadiamento, principalmente se houver
dificuldade de avaliagdo clinica do tumor ou achados inconclusivos em outros exames de imagem.
O PET-CT pode ainda avaliar recorréncia do tumor primario, nédulos de pescoco e metéstase a
distancia, sendo, portanto, recomendado na avaliacdo da resposta de quimiorradioterapia apos seis
meses de tratamento.



Puncdo por agulha fina (PAAF): é um exame de alta sensibilidade e especificidade, muitas
vezes utilizado para avaliar linfonodo suspeito em pescoco e diagnosticar o cancer de orofaringe
ainda sem clinica especifica. Se a primeira amostra for negativa e a massa cervical for bastante
sugestiva, uma segunda aspiracdo pode ser feita antes de realizar biopsia excisional. A ecografia
pode auxiliar no momento da puncéo.

Teste para papilomavirus humano (HPV): € recomendada a pesquisa de infec¢do por HPV
em todo caso de tumor de orofaringe uma vez que a sua associacgao a esta neoplasia confere melhor
prognostico e auxilia na estratificagdo do tratamento em relacdo a forma neoplésica classica. A
identificacdo imunohistoquimica de superexpressdo da proteina pl6 é um método de screening
valido para tais casos. Se positivo, a hibridizacdo in situ do DNA do HPV pode ser realizada para
confirmac&o etiologica mais especifica.

Cuidados preé-operatorios

Assim como qualquer procedimento cirargico, a avaliacdo inicial do paciente que sera
submetido a cirurgia de cabeca e pescoco visa estratifica-lo em um grupo de risco cirurgico,
norteando a necessidade ou ndo de exames pré-operatdrios adicionais. Buscar informacdes sobre
comorbidades, eventos cardiovasculares prévios, uso de farmacos, cirurgias prévias e uso de drogas
sdo pontos fundamentais para evitar complicacBes intra e pds—operatorias. Recomenda-se ao
paciente que cesse 0 tabagismo por até seis semanas antes da operacdo e abstencao alcoolica por no
minimo dois dias. Profilaxia antibiética é desnecessaria em cirurgias limpas de cabeca e pescogo
recomendada em cirurgias limpas-contaminadas. Deve ser administrada até 1 hora antes do ato
cirdrgico, de preferéncia o mais proximo possivel do momento da incisdo, com recomendacdo de
dose de reforco em cirurgias prolongadas e com interrupcdo em até 24 horas de pds—operatorio. A
escolha antibiotica de largo espectro deve incluir cobertura para anaerdbios e aerdébios de acordo
com o padrdo de resisténcia local.

Tratamento

Por definicdo, os pacientes com doenca precoce (fase I e Il) tém tumores < 4 cm na maior
dimensdo sem invasdo nas estruturas circundantes e sem evidéncia clinica ou radiografica do
envolvimento dos linfonodos.

Os carcinomas de células escamosas da orofaringe podem ser tratados com cirurgia priméria
ou com terapia de radiacdo definitiva (RT) como uma modalidade Unica. A RT e a cirurgia primaria
produziram taxas de controle e sobrevivéncia semelhantes em estudos retrospectivos. A morbidade
associada a cada abordagem de tratamento é um fator importante na tomada de decisdes de
tratamento. As técnicas minimamente invasivas, como a microcirurgia a laser (TLM) e a cirurgia
robética (TORS), fizeram com que a ressec¢do de canceres orofaringeos iniciais fosse viavel e bem
tolerada. Embora as abordagens funcionais de preservacao de érgdos sejam amplamente utilizadas,
a cirurgia seguida por RT ou quimiorradioterapia concomitante € uma alternativa em pacientes com
estagios mais avancados da doenca. Para pacientes com doenca ndo ressecavel, é utilizada uma
abordagem de modalidade combinada que inclui quimioterapia mais RT, seja sequencial e/ou
concomitante. O risco de metastases no pescogo em um paciente com cancer orofaringeo precoce é
alto. Assim, o tratamento eletivo do pescoco deve ser sempre considerado. E importante abordar
ambos os lados do pescogo para tumores de base da lingua, palato mole e tumores primérios da
parede da faringe, uma vez que estas sdo consideradas estruturas da linha média, que podem ter
drenagem linfatica bilateral. Para pacientes com tumores da linha média gerenciados com RT,
recomenda-se a irradiacdo bilateral do pescocgo. Pacientes com cancer inicial no palato mole séo
geralmente tratados com terapia de radiagdo (RT).

A cirurgia primaria geralmente esta associada a maior comprometimento funcional. Os
pacientes com cancer de amigdalas, por sua vez, podem ser tratados com cirurgia primaria ou RT,



com resultados semelhantes. A maioria dos casos de cancer de amigdala sdo relacionados ao virus
do papiloma humano (HPV). Com abordagens mais recentes (robotica ou laser), os resultados
funcionais com RT e cirurgia priméria sdo muito satisfatorios. Pequenos tumores limitados a
amigdala podem ser tratados com tonsilectomia radical. Ja os carcinomas de células escamosas que
surgem na base da lingua sdo considerados estruturas da linha média com drenagem linfatica
bilateral, o que faz o tratamento eletivo bilateral do pescoc¢o essencial.

Cuidados no pés-operatdrio e seguimentos

O acompanhamento regular do paciente é uma parte essencial do cuidado ap6s o tratamento
potencialmente curativo do cancer orofaringeo precoce. Os pacientes devem ser educados sobre
possiveis sinais e sintomas de recorréncia tumoral, incluindo rouquiddo, dor, disfagia, sangramento
e ganglios linfaticos aumentados. Para pacientes com doenca avancada tratados com
quimiorradioterapia concomitante ou quimiorradioterapia sequencial, a avaliacdo para garantir a
auséncia de doenca residual é importante. O exame clinico é combinado com estudos de imagem,
particularmente tomografia computadorizada (CT) e tomografia por emissdo de positrons (PET).
Em geral, a frequéncia do seguimento € maior nos primeiros dois a quatro anos, uma vez que
aproximadamente 80-90% de todas as recorréncias apds o tratamento com intencdo curativa
ocorrerdo durante este periodo. O seguimento continuo além de cinco anos € geralmente
recomendado devido ao risco de complicacfes tardias, bem como ao risco de recorréncia tardia ou
de malignidades secundarias, particularmente em pacientes com cancer de orofaringe ndo associado
ao HPV. No acompanhamento do paciente, deve-se realizar endoscopia digestiva alta com intuito
de pesquisar possivel surgimento de outro sitio primario.

CONCLUSAO

Os tumores de orofaringe ainda constituem um grupo de neoplasias malignas
epidemiologicamente expressivo no Brasil. Além da alta incidéncia e da estimativa de novos casos,
deve ser levada em consideracdo, também, a taxa de mortalidade da doenca, que, como citado
anteriormente, corresponde a 5% nos ultimos 30 anos, ndo sendo, entdo, desprezivel. Deve-se,
portanto, instituir uma politica efetiva de prevencdo e promoc¢do de salde no que diz respeito ao
combate da patologia, com o objetivo de diminuir a estimativa de novos casos, tanto em homens,
quanto em mulheres. Estes dados indicam a necessidade de tornar-se mais eficaz o diagnostico
precoce do cancer de boca e orofaringe. Treinamento profissional mais adequado de médicos e
também de dentistas podem melhorar a abordagem destes pacientes, proporcionando o diagndstico
0 mais precoce possivel. Outro fator de prevencdo a ser levado em consideracdo deve ser a
educacdo da populagdo, principalmente no que diz respeito ao combate dos fatores de risco, ja que
entre os principais podemos citar habitos evitaveis, como, por exemplo, tabagismo, alcoolismo, méa
higiene e, mais modernamente, contaminacgéo pelo virus HPV.
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Fluxograma de classificagdo e de diagndstico de neoplasias de orofaringe.
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