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Resumo

O cdncer de anus é uma doenga incomum, responsdvel por apenas 4% das neoplasias do trato gastrointestinal baixo. Na maio-
ria dos casos, os tumores sdo de origem epidérmica, apresentam radio e quimiossensibilidade e a sobrevida dos pacientes apds
cinco anos varia de 60% a 80%. O presente estudo apresenta uma série de 31 pacientes com cdncer de dnus atendidos no Hos-
pital Sdo Marcos, de julho de 1998 a novembro de 2003. A faixa etdria variou de 18-a 95 anos (mediana 62 anos), com predo-
mindncia do sexo feminino na propor¢ao de 3:1. O carcinoma espinocelular mostrou-se o tipo histolégico mais prevalente. O

tratamento mais empregado foi a combinagdo entre radio e quimioterapia, seguido da radioterapia exclusiva. A sobrevida glo-

bal apés 42 meses de seguimento foi de 64,3%.
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Introducao

cancer de anus € uma doenga incomum, respon-

sdvel por apenas 4% das neoplasias do trato gas-

trointestinal, com uma incidéncia anual de cerca
de um por 100.000 habitantes na populacéo heterossexual'.
Em geral, ha um discreto predominio em mulheres na
propor¢do de 1,5:1, embora na Europa a propor¢éo em
mulheres seja maior (de trés a seis vezes)™.

O comportamento sexual estd relacionado a ocor-
réncia do céncer de anus, sendo o papilomavirus huma-
no (HPV) o principal agente etiolgico relacionado a
esta neoplasia. A incidéncia é muito maior em homens
que praticam sexo anal (35 por 100.000 habitantes) e
pacientes infectados pelo virus da imunodefici€ncia
humana (HIV) apresentam duas vezes mais risco de de-
senvolver a neoplasia®>,

Na maioria dos casos, os tumores sio de origem
epidérmica e apresentam radio e quimiossensibi-
lidade. O progndstico € pior em pacientes com mais
de 65 anos, em tumores pouco diferenciados, de
maior didmetro superior a 2 cm e localizados no ca-
nal anal*’. A sobrevida em 5 anos em outras séries va-
ria de 60%-80%*°.

O presente estudo apresenta uma série dos pacientes
com céncer de anus atendidos no Hospital Sdo Marcos
(Teresina-PI), um hospital terciario de atendimento de
pacientes com céncer, filantrépico e sem fins lucrativos,
vinculado a Sociedade Piauiense de Combate ao Céncer
e que atende pacientes do Estado do Piaui e de parte dos
Estados do Maranhio, Para e Tocantins.
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Casuistica e métodos

Foi analisada uma amostra de conveniéncia de 31
pacientes com o diagndstico de cincer de 4nus atendi-
dos no Hospital Sao Marcos, de julho de 1998 a no-
vembro de 2003, dentre os quais 23 apresentavam se-
guimento. Em todos os casos, o diagnéstico foi con-
firmado por estudo anatomopatolégico de biépsia da
lesdo. Foram levantados dados referentes a idade e se-
xo dos pacientes, tipo histoldgico, grau de diferencia-
¢do e estadiamento (UICC) do tumor, tratamento rea-
lizado e ocorréncia de recidiva, os quais foram regis-
trados em uma ficha padrdo. A sobrevida global foi
calculada por meio do método de Kaplan-Meier e a
andlise descritiva dos dados foi realizada através da
distribuicdo de freqiiéncias. O programa Winstat® foi
utilizado para a realizagdo do célculo da sobrevida e
andlise descritiva dos dados, adotando-se um nivel de
significancia de 5%.

Resultados

A idade dos pacientes variou de 18 a 95 anos (medi-
ana de 62 anos), sendo 74% do sexo feminino e 26% do
sexo masculino. O periodo de acompanhamento variou
de 1 a 42 meses (mediana = 17,9 meses).

Quanto ao estadiamento, trés pacientes eram estadio
I, 17 classificados como estadio II, cinco IITA, quatro II-
IB, um IV e um estddio indeterminado. Com relagéo ao
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grau de diferenciacio, oito pacientes eram G1, nove G2,
12 G3 e dois GX. Quanto ao tipo histolégico, 24 casos
apresentaram carcinoma espinocelular, quatro carcino-
ma cloacogénico, um carcinoma mucinoso e dois mela-
nomas (tabela 1).

Com relagdo aos tratamentos empregados, 15 pa-
cientes submeteram-se a quimiorradioterapia, oito a
radioterapia exclusiva, dois a resseccdo do tumor, um
a radioterapia seguida de cirurgia ¢ um a radioquimi-
oterapia seguido da ressec¢do local do tumor. Em qua-
tro pacientes ndo foi possivel verificar qual o trata-
mento utilizado (tabela 2). A idade dos pacientes sub-
metidos a radioquimioterapia foi de 57,0 + 2,9 e dos
pacientes submetidos a radioterapia exclusiva foi de
70,3 £ 5,0 (p < 0,05).

Entre os pacientes que se submeteram a quimiotera-
pia, os esquemas utilizados foram: 5- fluorouracil + 4ci-
do folinico (10), 5-fluorouracil + cisplatina (4) ¢ 5-fluo-
rouracil + mitomicina (2) (tabela 2).

A sobrevida global ap6s 17,9 meses foi de 85,7% e
apds 42 meses foi de 64,3% (gréfico 1). Néo foi obser-
vada recidiva entre os casos analisados.

Entre os pacientes da série, foram observados sete
Obitos. A idade desses pacientes variou de 48 a 95
anos (mediana: 60 anos). Quanto ao estadiamento,
trés eram estddio II, trés IIIA e um IIIB. Com relagdo
ao grau de diferenciacdo, trés G2, trés G3 e um GX, e

Tabela 1 - Caracteristicas do tumor
Caracteristicas N¢ de pacientes Freqiiéncia relativa (%) | N? de obitos

/ 3 9,7 0

1l 17 54,8 3

. 1A 5 16,2 3
Estadiamento 1B 4 129 p
v 1 3,2 0

Indeterminado 1 3,2 0

G1 8 25,8 0

Grau de G2 9 29 3
Diferenciacao G3 12 38,7 3
GX 2 6,5 1

Carcinoma Espinocelular 24 77,6 4

Tipo Histolégico Carcinoma Cloacogénico 4 12,9 2
Carcinoma Mucinoso 1 32 0

Melanoma 2 6,4 1
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quanto ao tipo histolégico, quatro eram carcinoma es-
pinocelular, dois carcinoma cloacogénico e um mela-
noma (tabela 1). Quanto ao tratamento, quatro recebe-
ram radioterapia isolada, um quimiorradioterapia e
um apenas cirurgia (tabela 2). Portanto, o nimero de
6bitos foi observado principalmente entre a idade aci-
ma de 48 anos, estadiamento II e IIIA, grau de dife-
renciagdo G2 e G3, tipo histoldgico carcinoma espi-
nocelular e a radioterapia como modalidade de trata-
mento utilizada.

Dos 31 pacientes, oito (25,8%) foram perdidos de se-
guimento, impossibilitando inferéncias com relagdo aos
possiveis fatores prognésticos independentes. Apesar do
elevado percentual de perdidos de seguimento, somente
o célculo da probabilidade de sobrevida global e a res-
pectiva curva de sobrevida estdo apresentados neste es-
tudo, tendo em vista a dificuldade na atualizacdo do
follow-up dos pacientes.

Discussao

O céncer anal pode acometer tanto o canal anal
como a margem anal. Tumores que acometem o ca-
nal anal sdo de pior progndstico que os tumores da
margem anal, embora nem sempre seja possivel a lo-
calizago exata da origem do tumor. Em geral, tumo-
res do canal anal sdo mais freqiientes no sexo femi-
nino e tumores da margem anal sdo mais freqiientes
no sexo masculino. A incidéncia do céancer de 4nus é
maior no sexo feminino®’, assim como verificado em
nossa série.
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Os sintomas mais comuns do cincer de anus s3o pru-
rido, dor e ardor na regido anal e perianal, sangramento
nas evacuacoes, fezes filiformes e incontinéncia fecal**,
Quando uma lesdo suspeita é encontrada, o diagnéstico
deve ser confirmado pelo exame histopatolégico, que
deve ser seguido pelo exame radiolégico para detectar a
extensdo da lesdo. O estadiamento locorregional deve
incluir ultra-sonografia endoanal, tomografia computa-
dorizada e ressonincia nuclear magnética da pelve. A
vantagem da ressonincia magnética sobre a tomografia
computadorizada estd na melhor visualizagdo das estru-
turas da pelve. O estadiamento sistémico deve ser com-
plementado com uma tomografia computadorizada de
abdome e uma radiografia ou tomografia de térax>2,

O tamanho do tumor € fator relevante para o prognés-
tico da doenga**. Tumores menores que 2 cm (estadio I)
tém melhor prognéstico, o que refor¢a a importincia do
diagnoéstico precoce da doenga. O parimetro didmetro
do tumor ndo pdde ser analisado no presente estudo por
falta de registro nos prontudrios verificados.

O grau de diferenciacdo também constitui fator im-
portante para o prognostico, uma vez que neoplasias
pouco diferenciadas tendem a ser mais agressivas'®",
Na casuistica analisada, os pacientes que foram a Gbi-
to apresentavam graus de diferenciagdo G2 ou G3,
ndo sendo verificado 6bito em pacientes com tumores
G1. Entretanto, ndo foi possivel verificar a relagio en-
tre o grau de diferenciacio e a sobrevida dos pacien-
tes, devido ao elevado percentual de perdidos de se-
guimento neste estudo.

Tabela 2 - Tratamento realizado

Tratamento Esquema de Quimioterapia N°? de pacientes Freqiiéncia relativa (%) | N. de obitos
Radioterapia 5- Fluorouracil + dcido folinico 10 32,3 0
+ Quimioterapia 5-Fluorouracil + cisplatina 4 12,9 1

5- Fluorouracil + Mitomicina 1 32 0
Radioterapia — 8 25,8 4
Radioterapia
+ Quimioterapia 5-Fluorouracil + Mitomicina 1 3,2 0
+ Cirurgia
Cirurgia — 2 6,5 1
Radioterapia . ’ 32 0
+ Cirurgia
Néo especificado — 4 12,9 1
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Os carcinomas de origem epidérmica re-
presentam quase a totalidade das neoplasias
anais. Entre estas neoplasias, o carcinoma
epidermoide é o tipo histolégico mais fre-

qiiente, seguido do carcinoma cloacogénico™ 2 108
%, 0 que estd de acordo com a nossa casuisti- 3 06 -
ca (tabela 1). A distin¢do do subtipo de carci- %
noma de origem epidérmica entre epiderméi- S %1
de, cloacogénico e basoldide ndo é importan- Q 02 1
te do ponto de vista do tratamento a ser em- g
pregado, uma vez que tais tumores apresen-

tam comportamentos semelhantes, possuin-
do, em geral, radio e quimiossensibilidade ',

-
N

Grafico 1: Curva de sobrevida global
pelo método de Kaplan-Meyer
0 10 20 30 40 50
Seguimento

A ocorréncia de melanoma da regido pe-
rianal € extremamente rara, representando na maioria
das séries analisadas cerca de 1% a 7% das neoplasias do
canal anal'"", o que estd de acordo com o verificado nes-
te estudo. O tratamento padrdo do melanoma da regido
perianal € a resseccdo tumoral ampla, que pode incluir
uma ressec¢do abdominoperineal do reto. A sobrevida
em cinco anos dos pacientes com melanoma de anus é
baixa, situando-se em torno de 17%»?,

Devido a radio e & quimiossensibilidade da maioria
dos tumores malignos da regifio anal, o tratamento pa-
drdo desta neoplasia consiste na associagdo de radio e
quimioterapia', como foi verificado na maioria dos paci-
entes analisados (tabela 2). A combinagdo da radio e da
quimioterapia permite o uso de doses menores de radia-
¢éo, o0 que contribui para a diminui¢do da morbidade agu-
da e crénica do tratamento, embora a sobrevida em cinco
anos seja semelhante dos pacientes submetidos apenas a
radioterapia, situando-se em torno de 70%''%. Os princi-
pais fatores a serem considerados na op¢io pela radiote-
rapia exclusiva sdo a idade avangada e a presenca de co-
morbidades. Na série analisada, a idade dos pacientes
submetidos a radioterapia exclusiva foi significativamen-
te maior que a dos pacientes submetidos a quimiorradio-
terapia.

Uma opgdo no tratamento de pacientes com tumores
pequenos (< 2 cm) envolvendo a margem anal e a pele pe-
rianal € a ressecgdo local com margem de seguranga de 1
cm. Entretanto, tal medida s6 pode ser adotada caso ndo
haja o comprometimento do esfincter anal”. A resseccdo
local foi utilizada apenas em um dos pacientes analisados.

O outro paciente tratado apenas com cirurgia apre-

sentava melanoma. Os melanomas nao apresentam radio
e quimiossensibilidade e devem ser tratados como cén-
ceres de pele, sendo o tratamento de escolha a ressecgio
cirdrgica”. No caso analisado, o paciente submeteu-se a
uma ressec¢do abdominoperineal do reto, uma vez que
havia comprometimento esfincteriano.

A ressec¢do abdominoperineal era outrora o trata-
mento padrdo para o cancer de dnus. Entretanto, a sobre-
vida em cinco anos dos pacientes tratados com a combi-
nacao entre radio e quimioterapia mostrou-se semelhan-
te a dos pacientes submetidos ao tratamento radical®.
Atualmente, a ressec¢do abdominoperineal para o trata-
mento do cancer de dnus estd reservada apenas para pa-
cientes com doenca residual ou recorrente, apés o térmi-
no do tratamento combinado com radio e quimioterapia
ou apos a radioterapia exclusiva. Entre os pacientes ana-
lisados, apenas um apresentou doencga residual, a qual
foi abordada com a ressec¢do abdominoperineal.

Com relacdo a quimioterapia, o S-fluorouracil € atual-
mente empregado em praticamente todos os esquemas,
podendo ser associado a mitomicina, a cisplatina ou ao
acido folinico. Estudos demonstram que a associagdo
S-fluorouracil + mitomicina combinada a radioterapia
apresenta melhores resultados com relagéo ao intervalo li-
vre de doenga e a necessidade de colostomia quando com-
parado ao tratamento combinado de radioterapia com o
uso de somente 5-fluorouracil®*. O esquema 5-fluoroura-
cil + cisplatina combinado a radioterapia ainda esta sob
avaliagdo, mas hd indicios de que tal esquema apresenta
resultados animadores como terapia de resgate*?. O 4ci-
do folinico pode ser utilizado como alternativa 2 mitomi-
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cina, quando esta droga nio estiver disponivel.

Entre os pacientes em estudo, a sobrevida apés 42
meses de seguimento foi de 64,3%. Sao considerados
de pior progndstico os fatores idade avancada, esta-
diamento elevado e baixo grau de diferenciagdo®"
Devido ao elevado percentual (26%) de perdidos de
seguimento, ndo foi possivel verificar a associagdo
entre estes parametros e a sobrevida dos pacientes
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Conclusao

Na nossa instituicdo, o cincer de canal anal € di-
agnosticado principalmente no estadio 1I, sendo o ti-
po histolégico mais prevalente o carcinoma espinoce-
lular, O principal tratamento empregado € a combina-
¢do entre radio e quimioterapia, seguido da radiotera-
pia isolada nos pacientes com idade avangada e pre-
senga de co-morbidades.

nesta série.

Summary

The anal cancer is an uncommon malignancy, accounting for only 4% of all cancers of the lower alimentary tract. Squamous
cell carcinomas make up the majority of all primary cancer of anus. In general, the anal cancer can be cured by
chemoradiotherapy, and the overall five years survival of the patients varies from 60 to 80%. This study shows a serie of 31
patients with anal cancer attended at Hospital Sdo Marcos from july of 1998 to november of 2003. The median age was 62 years
(range, 18-95 years), and most of the patients were females (3:1). Epidermoid carcinoma was the histologic type more
prevalent. Concomitant chemotherapy and radiotherapy was prescribed to most of the patients, followed by radiotherapy

without chemotherapy. Overall survive rate after 42 months was 64.3%.
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