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Resumo

O cAncer de esdfago (CE) ¢ uma neoplasia com uma incidéncia crescente, com taxas de mortalidade préximas as
taxas de incidéncia. Sua etiologia estd associada ao tipo histoldgico da doenga, sendo o carcinoma de células escamosas
o mais comum e fortemente relacionado ao tabagismo e etilismo, e o adenocarcinoma associado ao esdfago de
Barrett. Além desses fatores sabidamente conhecidos, o risco de desenvolver este tumor estd aumentado em pessoas
que ingerem alimentos ¢ bebidas quentes (mate) e que possuem nutrigio deficiente (hipovitaminose A, C e E); hd
também uma predisposi¢io genética que ainda é pouco definida. Manifestagoes clinicas comuns durante a evolu¢io
dessa doenga incluem: disfagia, odinofagia, desconforto retroesternal, hiporexia, ndusea, vomitos, emagrecimento.
Tais queixas merecem uma avaliacio criteriosa, pois, quando essas se manifestam, a doenca jd se encontra, na
maioria das vezes, em um estdgio avangado, nio sendo possivel uma abordagem curativa destes pacientes. Os
protocolos de tratamento do CE incluem cirurgia, quimioterapia e radioterapia, mas o melhor tratamento ainda ¢
motivo de estudos. Este trabalho teve como objetivo descrever e analisar o perfil das manifestagées clinicas, a relagdo
entre o tipo histoldgico e a localizagdo, idade e comportamento metastdtico e terapéutica, de pacientes portadores de
CE submetidos a tratamento oncoldgico no Centro de Oncologia ¢ Radioisétopos (COR), Ipatinga-MG. Foi feita
andlise retrospectiva dos prontudrios de 109 pacientes com diagndstico de CE, de maio de 2004 a fevereiro de 2007.
Para cdlculos estatisticos, foi utilizado o programa Epi Info 6.04d.
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INTRODUCAO

O cincer de esdfago (CE) ¢ uma neoplasia altamente
agressiva, sendo considerada a sexta causa de morte por
cancer no mundo. Apresenta uma alta taxa de incidéncia
em paises, como: China, Japao, Cingapura e Porto Rico.
No Brasil, consta entre os dez mais incidentes e, para o
ano de 2008, sdo esperados cerca de 10.550 casos novos
de cincer de es6fago, sendo 7.900 em homens e 2.650
em mulheres. A maioria dos casos ocorrerd nas regioes
sul e sudeste: 8.400 casos novos. No ano de 2000, foi o
sexto tipo de maior letalidade, com 5.037 dbitos'.

A etiologia do CE envolve uma interagio de diversos
fatores de risco (FR), como: idade, histéria familiar e
associagao genética, além de muitos fatores extrinsecos™*.
Entre estes, estdo a ingestao de 4lcool, tabagismo, uso
de nitrosaminas e aflotoxinas, infec¢des locais por
fungos, deficiéncia de Riboflavina e vitamina A (ingesta
baixa de frutas e legumes) e ingesta excessiva de erva
mate®*. Algumas afecgbes como o megaesdfago, estenoses
cdusticas do esdfago e esdfago de Barrett tém suas
importantes contribuicoes na etiologia do CE>*7. Alguns
fatores ocupacionais como exposi¢io em longo prazo 2
poeira de silica, hidrocarbonetos aromdticos policiclicos
e metais também tém sido estudados como FR para o
este tipo de cAncer®’.

O tipo escamocelular ou carcinoma de células
escamosas (CCE) ¢ o mais frequente, entretanto, estudos
em paises ocidentais evidenciam um declinio modesto
na frequéncia desse tumor, e uma elevagio dramdtica
na frequéncia do tipo adenocarcinoma (AC)".

O diagnéstico do CE frequentemente ¢ tardio uma
vez que o principal sintoma, disfagia, no ocorre até que
o tumor tenha crescido o suficiente para causar sintomas
obstrutivos'!. Os pacientes se ajustam 2 sua maior
dificuldade de deglutico, alterando progressivamente sua
dieta de alimentos sélidos para liquidos. Com a progressao
da obstrugio, dor e salivagio excessivas ocorrem
habitualmente, juntas com perda ponderal progressiva,
sangramento, dor tordcica e vomitos>'>"3.

Este estudo objetivou descrever e analisar o perfil das
manifestagdes clinicas e avaliar a relagio entre o tipo
histolégico e a localiza¢do, idade e comportamento
metastdtico do CE, em pacientes que foram submetidos a
tratamento oncoldgico no Centro de Oncologia ¢
Radiois6topos (COR) da cidade de Ipatinga, Minas Gerais,

referéncia para o tratamento dessa patologia na regido.
MATERIAL E METODOS

Foi realizado um estudo longitudinal, descritivo e
retrospectivo de 109 prontudrios de pacientes com
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diagnéstico de CE, atendidos no COR, de maio de 2004
a fevereiro de 2007. Através da revisio dos prontudrios,
foram avaliadas as seguintes varidveis: idade, género,
local da moradia (urbana ou rural), hdbitos de vida (se
etilista e/ou tabagista), histéria e tipo de cincer na
familia, data do diagndstico apés o aparecimento do
primeiro sintoma, data do inicio do tratamento apds o
diagndstico, manifestagdes clinicas, localizacio da
doenca, padrio histolégico da doenga, tratamento
realizado, durag¢io do tratamento, se houve recidiva ou
persisténcia da doenca e se o tratamento foi custeado
pela medicina privada ou publica.

Dados categéricos estdo representados por valores
absolutos e percentagens, enquanto valores quantitativos
continuos, por média e desvio-padrio. Na comparagio
das varidveis categdricas, utilizou-se o teste do Qui-
quadrado ou teste exato de Fisher, quando aplicdvel, e,
nas varidveis continuas, o teste ¢ de Student. Para a andlise
dos dados, empregou-se o programa Epi-info 6.04d
(CDC, 2001). O valor de p=0,05 foi considerado
estatisticamente significante.

A condugio ética da pesquisa foi pautada pela
Resolugio 196/96, do Conselho Nacional de Sadde, e

de acordo com a declaragio de Helsinque.
RESULTADOS

No periodo analisado, a amostra de CE
correspondeu a 4,8% (109/2264) dos pacientes
atendidos no COR, destes, 74,3% eram do género
masculino (81/109). A idade variou de 39 a 88 anos
(62,9 £11,8 anos), sendo superior entre as mulheres
(69,2 versus 60,7 anos; p=0,0009). A Tabela 1 resume
os dados relativos as faixas etdrias ao diagndstico e mostra
que ade 51 a 60 anos representa quase um ter¢o (29,9%)
dos pacientes avaliados. A Tabela 2 mostra o niimero e
a frequéncia de algumas varidveis estudadas.

A histéria familiar de neoplasias estava presente em
37,1% desses pacientes (36/97), sendo mais frequente

Tabela 1. Distribuicdo da frequéncia da faixa etéria ao diagnéstico
e do género de pacientes com CE

Facil)'(a ehlilri.cl ao N (%) MusctJIino/
iagnéstico Feminino
31 até 40 anos 2/107 (1,9) 2/0

41 até 50 anos 16/107 (14,9) 16/0

51 até 60 anos 32/107 (29,9) 26/6

61 até 70 anos 26/107 (24,3) 16/10

71 até 80 anos 23/107 (21,5) 16/7

81 até 90 anos 8/107 (7,5) 3/5
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Tabela 2. Distribuicdo da frequéncia de algumas varidveis socioambientais e sua distribuicdo por género de pacientes com CE

Variaveis N (%) Homem/Mulher

Etilismo 78/108 (72,2) 65/13
Tabagismo 64/108 (59,3) 58/06
Histéria familiar de céancer 36/98 (36,7) 26/10
Moradores de zona urbana 99/109 (90,8) 72/27
Moradores de zona rural 10/109 (9,2) 9/1

Tratamento custeado pela Medicina Publica 102/109 (93,6) 74/28
Tratamento custeado pela Medicina Privada 7/109 (6,4) 7/0

a histéria familiar de cincer em esbfago, estbmago e
laringe (Grifico 1).

O primeiro sintoma mais frequente foi a disfagia,
relatada por 76,9% dos pacientes (83/108), seguida por
dor retroesternal (17/108; 15,7%) e odinofagia (3/108;
2,8%). A perda de peso foi relatada por 104/108
pacientes apds o aparecimento do primeiro sintoma,
sendo entre 10 e 15 kg em 41/108 (37,9%). Durante a
evolucio da doenga, todos os pacientes apresentaram
disfagia e odinofagia, além de 90,7% que apresentaram
dor retroesternal (Grifico 2).
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Quanto ao tipo histolégico feito através de
Endoscopia Digestiva Alta com Biépsia, foram
encontrados 11/109 casos (10,1%) de AC e 98/109
(89,9%) de CCE. O CCE acometeu pacientes mais
jovens do que o AC (62,1 versus 72,2 anos, p=0,008).
O AC manifestou-se preferencialmente em es6fago
inferior, enquanto o CCE comprometeu os trés tergos
do es6fago indistintamente, sendo um pouco mais
frequente no esdfago médio (p=0,00008) (Gréfico 3).

Nao se observou associagio significativa entre a idade
e a presenga de metdstase no grupo de CCE. Entretanto,
no grupo de pacientes com AC, os pacientes que
apresentavam tumor metastdtico eram estatisticamente
mais jovens do que os sem metdstases (58,5 versus 76,6
anos; p=0,02). Na compara¢io da idade com o
comprometimento ganglionar, nio foram observadas
associagbes estatisticamente significantes entre as varidveis,
entretanto no grupo AC a média da idade em pacientes
com dissemina¢io linfdtica foi inferior em
aproximadamente 12 anos (67,0 versus 80,6 anos; p=0,08).

Em 58,6% dos pacientes (61/104), o diagndstico
foi confirmado apds seis meses do aparecimento do
primeiro sintoma (Grdfico 4) e, apds o diagndstico, em
90,8% dos pacientes (99/109) o tratamento foi instituido
em até 30 dias.
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Grafico 2. Manifestagdes clinicas apresentadas pelos pacientes
durante o tratamento, em percentual (n = 108)

Grafico 3. CE - Tipo histolégico e local de acometimento
(n = pacientes)
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Grafico 4. Intervalo (meses) entre o surgimento do primeiro
sintoma e o diagnéstico de CE (n = 104)

O tratamento radioterdpico foi realizado em 98,1%
dos pacientes avaliados. Aproximadamente, um terco
(38,3%) foi submetido & quimioterapia e apenas 1,9%
a cirurgia. Dos pacientes acompanhados apés o
tratamento, que permaneceram em controle clinico no
COR, 92,4% (85/92) relataram melhora clinica, com
remissio completa ou parcial de suas queixas. A
persisténcia do tumor foi observada em 26/57 (45,6%)
dos pacientes tratados e a recidiva em 6/55 (10,9%).

DISCUSSAO

Existem poucos trabalhos cientificos publicados no
Brasil sobre CE. Estudos sobre os FR deste tipo de
cancer jd foram realizados no Rio Grande do Sul e em
paises como Uruguai, Argentina®, China'¥, Lituinia®,
Taiwan'®, SuéciaV, entre outros.

No estudo atual, a amostra foi de 109 pacientes
diagnosticados com CE e que foram encaminhados ao
COR para receberem tratamento oncoldgico.

Na andlise dos resultados, foi observado que o CE
foi predominante em pacientes com idade superior aos
51 anos de idade e do género masculino, o que concorda
com o que ¢ descrito na literatura™'.

Apesar de nio alcancar nivel de significincia
estatistica, foram altas as porcentagens dos pacientes
que relataram hdbitos de etilismo e tabagismo (72,2% e
59,3%, respectivamente), o que jd é relatado pela
literatura, e sabidamente comprovado como fatores que

1418 Também

aumentam a incidéncia deste tipo de tumor
foi alta a porcentagem dos pacientes que relataram
presenga de familiar com histéria de cincer na familia
(37,1%), o que nos leva a pensar e valorizar a etiologia
genética e caracteristica familiar desta doenca na génese
do CE, conforme alguns estudos da literatura'*.

Neste estudo, o CE foi predominante em moradores

da zona urbana (90,8%), o que também ¢é compativel
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com informagoes disponiveis na literatura que revelam
alta incidéncia deste tipo de malignidade em pacientes
moradores de dreas industrializadas e menor taxa de
incidéncia em pacientes habitantes de 4rea rural'.

A disfagia e a odinofagia foram as manifestagbes
clinicas mais frequentes em nosso estudo (apresentadas
por 100% dos 108 pacientes), o que refor¢a o curso
clinico da doenga, no qual o eséfago, nio dispondo de
uma barreira serosa, consequentemente, leva os seus
tumores a crescerem em largura circunferencialmente
até comegarem a obstruir a passagem dos alimentos,
tornando os pacientes incapazes de deglutir alimentos
sélidos e, eventualmente, liquidos®.

Embora na literatura haja relatos de um aumento na
frequéncia do tipo histolégico AC em relagio ao CCE'",
em nosso estudo este segundo tipo foi o mais frequente
(89,9% wersus 10,1%), distribuindo-se regularmente em
todas as regides do esdfago, diferentemente do tipo AC
que apresentou uma preferéncia pelo tergo inferior
(90,9%), o que provavelmente ¢ justificado pela sua
etiologia que se relaciona ao esdfago de Barrett ou como
uma extensao de um adenocarcinoma gdstrico em regiao
da cdrdia gdstrica®*.

O diagnéstico tardio, maior do que seis meses na
maioria dos pacientes (58,6%), chama atengio para uma
situagdo que provavelmente interferiu neste resultado:
curso clinico insidioso da doenc¢a que se manifesta com
disfagia quando o tumor jd adquiriu tamanho o suficiente
para causar obstrugdo, levando o paciente a alterar sua
dieta para alimentos mais liquidos e ir se adaptando a
evolucao/crescimento do tumor com a alteragio no
padrio alimentar®®.

Neste estudo, foi baixa a porcentagem de pacientes
com histéria de tratamento cirdrgico (1,9%), entretanto
a quase totalidade dos pacientes foi submetida 2
radioterapia (98,1%) e, uma parcela menor, 2
quimioterapia (38,3%). A eficdcia dos tratamentos
instituidos foi avaliada pela melhora clinica. Durante o
tratamento, elevado percentual de pacientes referiu
melhora dos sintomas (92,4%). Embora nio tenha
conseguido valor estatisticamente significante, foram
altas as porcentagens de pacientes que evoluiram com
persisténcia e/ou recidiva da doenga apés a realizagdo
da rddio e quimioterapia (45,6% e 10,9%,
respectivamente). Nenhum dos trés tratamentos,
isoladamente, mostrou-se eficaz, e associagio de duas
ou até mesmo das trés modalidades de tratamento devem
ser avaliadas''. O melhor tratamento do CE ainda ¢
motivo de pesquisas ¢ discussdes, jé que é um tumor
com altas taxas de morbimortalidade®.



CONCLUSAO

O paciente com CE que procurou o COR no
periodo estudado foi, na maioria das vezes, homem, a
partir da sexta década de vida, que teve o diagnéstico
confirmado hd mais de seis meses apds o aparecimento
do primeiro sintoma. O CCE foi o tumor de esbfago
predominante em nosso estudo e acometeu mulheres
em idades mais avangadas do que os homens. O AC
manifestou-se exclusivamente em pacientes com mais
de cinquenta anos, mais tardiamente do que o CCE.
Também houve associacio importante entre tipo
histolégico e a localizacio no esdfago. Manifestagoes
clinicas frequentes durante a evolugio da doenga foram:
disfagia, odinofagia e dor retroesternal, além de
importante perda de peso. Durante o tratamento, a quase
totalidade dos pacientes desfrutou de melhora de suas
queixas, mas a doenga persistiu e/ou recidivou em uma
grande porcentagem, o que reforgou o comportamento
altamente agressivo dessa neoplasia.

O CE trata-se de um tumor altamente agressivo ¢ os
pacientes com este tipo de neoplasia apresentam um
prognéstico altamente reservado. Assim, uma
investigacdo detalhada deverd ser feita com pacientes
provenientes de dreas de alta incidéncia, que apresentem
fatores de risco e/ou manifestagoes clinicas associados
a esta doenga, para que os possiveis casos de CE tenham
o diagndstico estabelecido precocemente e as melhores
medidas terapéuticas possam ser avaliadas e utilizadas
no tratamento.

Declaragao de conflito de interesses: nada a declarar.
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Abstract

Esophageal cancer (EC) is a type of tumor with an increasing incidence, and mortality rates close to incidence
rates. Its etiology is associated with the histological type of the disease, with the squamous cell carcinoma as the
most common and strongly related to smoking and alcoholic habits, as well as the adenocarcinoma associated
with Barrett's esophagus. In addition to these well-known factors, the risk of developing this cancer is increased
in people who ingest food and hot drinks (mate) and who have poor nutrition (hipovitaminose A, C and E); also,
there is a genetic predisposition that is still poorly defined. Clinical manifestations common during the evolution
of this disease include dysphagia, odynophagia, retroesternal discomfort, hiporexia, nausea, vomiting, weight
loss. Such complaints deserve careful evaluation because when revealed, the disease is already, in most cases, in
an advanced stage and a curative approach on these patients is not possible. Protocols for the EC treatment
include surgery, chemotherapy and radiotherapy, but the best treatment is still cause for studies. This study aims
to describe and analyze the profile of clinical manifestations, the relationship between the histological type and
the location, age and metastatic behavior and therapy of patients with EC undergoing cancer treatment at the
Oncology and Radioisotopes Center (COR), Ipatinga-MG. Retrospective analysis of records of 109 patients
diagnosed with EC was made, from May 2004 to February 2007. For statistical calculations the program Epi
Info 6.04d was used.

Key words: Esophageal Neoplasms, Neoplasm metastasis; Histology
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