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Resultados da quimioterapia por infusio
intra-arterial continua (QTIA) nos tumores localmente
avancgados de cabeca e pescoco

Experiéncia de 198 casos coletados em 22 anos

RENATO S.L. CAPPELLANO', JOSE GERARDO OLIVEIRA?, FERNANDO PERRY PERRY2
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RESUMO — O autor apresenta estudo sobre 198 pacientes, 161 avaliaveis com tumores avan-
¢ados da cabega e pescogo submetidos a quimioterapia intra-arterial continua (QTIA) associada ou
ndo a radioterapia (RT). Os melhores resultados foram observados com a associacdo do 5-fluorou-
racil, methotrexate com leucovorim, bleomicina, mitocin, adriamicina, actinomicina, thiotepa e
TEM. Anatomicamente, o melhor resultado foi visto com os tumores de antro maxilar: 3/26
(11,5%) viveram mais de 5 anos assintomaticos. No geral, obteve-se 9/87 (10,3%) de sobrevida

maior que 5 anos com a associagdo QTIA e RT.

. Os dados expostos a seguir referem-se aos casos de
fumores T, T,,N,N,ou N; localizados em cabeca e pes-
{0, tratados no periodo de 1961 a 1982, inclusive.

. Em trabalhos anteriores(s#.10), abordamos discussies

tes antiblasticos, associada ou nio a radioterapia.
. Oscritérios para avaliagdo da resposta terapéutica fo-
1am 05 recomendados por Gellhorn®, a fim de se manter
15 mesmos parametros através dos anos.
" Opresente estudo refere-se a 198 pacientes que foram
grupados nas seguintes regides anatdmicas:
1) Boca (lingua, rebordo gengival, soalho, area re-

tromolar, palato mole) ............. ... .. .. 69

2) Cavidades nasais, paranasais, palato duro ... 39

1 O 19

4) DNASOEATIGE < o5, v iy s sin s it e 14
3) Partes moles (pele, couro cabeludo, miisculo,

LT ORI U e s e 40

. O Mandibula............... ... . 5

A 8

) LT I 4

'Tirurgiéo Titular do Hospital A.C. Camargo — FAP,
Ex-Residente do Hospital A, C. Camargo — FAP.

Os tipos histologicos fundamentais foram os carcino-
mas espinocelulares, os indiferenciados e os adenocarci-
nomas; menos freqilentemente tivemos retinoblastoma,
rabdomiossarcoma, melanoma, sarcoma osteogénico, he-
mangiopericitoma e alguns poucos metastaticos ou primi-
tivos do cérebro.

A conduta terapdutica nio diferiu daquela ja apre-
sentada em outros trabalhos®19, O tempo da infusio in-
tra-arterial variou de 4 a 120 dias, com média de 20 dias.

Os 198 casos representam 230 cateterizagdes infusio-
nais, porque: a) em 8 casos ambas as artérias tirdideas su-
periores foram cateterizadas simultaneamente; b) em 23
€asos o sistema terapéutico foi refeito ou repetido,

As artérias cateterizadas estig relacionadas no qua-
dro 1.

Os agentes antiblasticos utilizados foram: a) alqui-
lantes: thiotepa, '”TEM,'ciclofosfamicla; b) antimetaboli-
cos: S-fluorouracil, methotrexate; ¢) antibidticos: bleomi-
cina, mitocina, actinomicina, adriblastina.

Com excecdio dos antimetabolitos, dados continua-
mente, todos os demais foram aplicados a intervalos re-
gulares, associados aos primeiros citados.

A dose de fluorouracil variou de 100 a 250mg/dia; a
dose de methotrexate variou de § a 10mg/ dia, associada
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Cappellano e cols,

QUADRO 1
Artérias cateterizadas
Carotida primitiva 3
Carotida externa 13
Cardtida interna 8
Tiroidea superior 125
Temporal superficial 30
Lingual 15
Occipital 1
Facial 4
Tirobicérvico 2
Braquiocefalico 1
QUADRO 2
Anadlise dos 161 casos determinados submetidos
# infus&o intra-arterial contmua

PT NT

Boca 26 30

Nasais 10 26

Orbita 15 4

Nasofaringe 3 9

Partes moles 14 5

Mandibula 4 1

Cérebro 5 3

Laringe 2 2

80

Total 81

ao seu antagGnico por via intramuscular, o citrovorum
factor (leucovorim).

O thiotepa foi utilizado na dose de 10mg por vez e o
TEM, na de 2mg. A bleomicina foi utilizada nas doses de
7,5 a 15mg por vez; e da actinomicina variou de 100 a
500 microgramas por dia; a da mitocina, de 2 a 10mg por
vez; e da adriblastina, de 5 a 10mg. O intervalo entre as
doses foi de uma semana, pelo menos.

ANALISE DO MATERIAL E COMPLICACOES

Submeteram-se ao método terapéutico 198 pacien-

tes: 37 (18,7%) foram considerados inadequados para
avalia¢Zo dos resultados, sendo que 31 por acidentes rela-
cionados ao método e 6 por destino ignorado.
- (s 161 restantes foram subdivididos em grupos ana-
tomicos de pacientes previamente tratados (PT), quer pe-
la cirurgia ou radioterapia ou pela sucessio de ambas, e
aqueles ndo tratados previamente (NT).

Esses grupos observam-se no quadro 2.

Foram utilizados, no método, cateteres de polivinil
ou sifastic com diimetro total de 1mm; para a infusio
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continua, foram usados a bomba de Bowman, metodo p:'
autor® e o infusor cronomeétrico de Watkins0, '
As complicacdes foram:

A — Relativas d técnica

1) Obstrucio do cateter . .......cvvunen..

2) Deslocamento do cateter: casual ........
provocada . ...

3) Hipotensio pos-operatoria ............

4) Infecgdio ferida operatoria.............

B — Atribuidas aos agentes antiblasticos
1) Leucopenia menor do que 2.000 globulos 17 (
2) Edema loco-regional .................
3) Necrosetecidual . i s us ssii o wssvs slaes
4) Paralisia facial periférica ..............
5) Ulceragao da mucosa orofaringea .......
6) Ulceragdes gastrintestinais ............
7). Alopecia teplondl o s saw e vowd gy v iap
8) Dermatiteregional ..........covvvnnnn 11

139(70,2%
2 (100

C — Obitos

1) Acidente vascular cerebral ............
2) Broncopneumonia ............o0iieann
3) Gastrenterorragia .......ooovvvevinnnn
4) Insuficiénciarenal ...................
5) Sindrome hipertensiva . ...............
6) Hemorragia pelo traqueostoma ........

RESULTADOS

No geral, 25/161 (15%) pacientes avaliaveis sobreyi
veram um ano ou mais com ou sem evidéncia de cin
isto &, categoria de resposta 1-B, além de beneficios dis
tintos.

Na categoria 1-A, isto &, mais de 50% na redugdo :
moral e beneficios distintos por um ou mais meses,
mos 66 (41%) pacientes.

No quadro 3 observamos os resultados obtidos
QTIA continua exclusiva, isto &, sem o auxilio de rad
rapia, em 74 pacientes; pode-se notar que 25 (33,7%
ponderam com duragio superior a um més e 5 (6,7
com duragio superior a um ano; no entanto, nenhum
so permaneceu assintomatico.

No quadro 4, podem-se notar os resultados obt
com a QTIA continua associada a radioterapia, em§]
cientes. Destes, 55 eram virgens de terapéutica; em
(45,4%), a resposta foi superior a um més, sendo queen
14 (23,3%) a duragdo foi superior a um ano e, em &
les (10%), a resposta foi igual ou superior a 5 ano !



QTIA nos tumores de cabeca e pescogo

QUADRO 3
Pacientes submetidos a QTIA exclusiva

50% ou mais de melhora ohjetiva

N2 de casos Superior Superior  Assintomaticos
almés alano
ENE 26 12 (46,15%) 2(7,6%) —
CIR
' 8 1(12,5%) — =
PT 48 G‘T
40 12(27,3%) 3(7,5%) —
74 25(33,7%) 5(6,7%) —
QUADRO 4
Pacientes submetidos 4 QTIA + RT
50% ou mais de melhora objetiva
Nt de casos Superior Superior Assintomiticos
a 1 més a 1 ane hé mais 5 anos
55 25 (45,4%) 14 (26,3%) 5(10,0%)
CIR
16 6(37,5%) 4{25,0%) 3(18,7%)
32
RT
16 10 (62,5%) 2(12,5%) 1 (6,2%)
16 (50,0%) 6(18,7%) 4(12,5%)
87 41(47,1%) 20(22,9%) 9(10,3%)
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da neste grupo, 32 pacientes tinham sido tratados ante-
riormente; dos 16 recidivados apos cirurgia, 6 (37,5%)
obtiveram duragdo de efeitos superiores a um més; 4
(25%), superior a um ano e, destes, 3 (18,7%) permane-
ceram assintomaticos por S anos ou mais: dos 16 recidi-
vados apos radioterapia, em 10 (62,5%) a resposta foi su-
perior a um ano e 1 paciente (6,2%) permaneceu assinto-
matico por mais de 5 anos.

A comparagio dos grupos nos mostra que a associa-
¢ao terapeutica da QTIA continua 2 radioterapia aplica-
da aos pacientes livres de terapéutica anterior, on naque-
les previamente tratados pela cirurgia e recidivados, obte-
ve resultado nitidamente superior 3 QTIA continua exclu-
siva, aplicada 4 mesma qualidade de pacientes.

A explicagiio para tal fato deve-se is limitagdes da
vascularizagdo do segmento cefalico amplamente aborda-
da por Nahum®® e também agravada pela radioterapia,
em razdo da fibrose conseqiiente 4 mesma.

Dos nossos 25 casos (15,5%) com respostas superio-
res a um ano, categoria 1-B, 15 (9,3%) ficaram assinto-
maticos até dois anos; 3 faleceram por recidiva de suas le-
soes e outros 3 por disseminagdes metastaticas pulmona-
res, com suas lesdes primarias dominadas (hemangioen-
dotelioma maligno, hemangiossarcoma e neoplasia malig-
na indiferenciada),

Em trabalho anterior, Cappellano® chegou a mes-
ma observacdo que Helman e cols.22, de que o método &
de pouco valor nos pacientes com recidiva tumoral apos
radioterapia curativa; este aspecto é vilido também no
presente trabalho.

Os tumores localizados nas cavidades nasais e para-
nasais foram os que apresentaram melhores respostas; 3

Fig. 1 — Resultado obtido pela
QTIA continua com o methotre-
xate. Notem-se a hemiglossite es-
querda e a mobilizac3o obtida no
globo ocular esquerdo. Caso de
carcinoma espinocelular de rino-
faringe irradiade e recidivado; ain-
da foi possivel o uso da radiote-
rapia. Sobrevida 24 meses.
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QTIA nos tumores de cabecga e pescoco

(11,5%) de 26 casos ficaram assintomaticos por mais de 5
anos. Entre nos, Rapoport e cols.“ sio do mesmo pa-
recer.

O agente que melhor propiciou resultados, potencia-
lizando a radioterapia, foi o 5-fluorouracil, associado a
qualquer dos agentes ja mencionados.

Nos retinoblastomas, o melhor agente foi o TEM,
confirmando os resultados obtidos por Reese e cols. @),
Nos rabdomiossarcomas, a actinomicina.

Concluindo, 9 de 87 casos tratados pela QTIA e ra-
dioterapia ficaram assintomaticos por mais de 5 anos, re-
presentando (10,3%). Os tipos histolégicos envolvidos

~ nestes casos foram: carcinomas espinocelulares, 5; adeno-
tarcinoma, 1; retinoblastoma, 1; melanoma, 1; e heman-
giopericitoma, 1.

e

Os dados observados nos quadros 3 e 4 mostram pra-
. ticamente indices percentuais de resposta a terapéutica si-
milares aos observados na literatura da década de 1970,

\ SUMMAR Y

- Theauthor presents a study of 198 patients, T e 0,
Y, — N,or N ; head and neck tumors treated by conti-
auous intra-arterial  infusion chemotherapy with or
Without radiotherapy from 1961 through 1983. 161 were
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