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Resumo: Os aa. apresentam o estudo de 13 pacientes portadores de linfoepitelioma da rinofaringe, atendidos
no Departamento de Cirurgia da Cabeca e Pescogo da Fundagdo Antonio Prudente, Sdo Paulo, Brasil.

Além da sintomatologia clinica comum as lesdes da rinofaringe, chamam atenc¢do para a alta capacidade de
disseminagdo metastdtica por vias hematogénica (visceras e ossos) e linfitica cervical.

Finalmente, discutem a importincia da associa¢io quimiorradioterdpica nesta neoplasia, que deve ser a mais

precoce possivel.

| — INTRODUGAO

A denominacdo de linfoepitelioma
para determinados tumores da rinofarin -
ge tem sido motivo de constante controvér-
sia entre os especialistas. Ap6s a introdu-
cdo na literatura médica do termo linfoe-
pitelioma por Régaud e Schimincke (apud
Cammoun e cols.!), as opinies calcadas
nos quadros clinico e histopatolégico tém
sido orientadas, basicamente, quer no senti-
do de agrupar estas neoplasias com as
demais de linhagem epitelial da rinofaringe,
quer no sentido de considerd-las como uma
entidade a parte.

Recentemente, o conhecimento exa-
to da histologia normal da rinofaringe, ao
lado do estudo de um maior namero de
casos através de técnicas mais apuradas

como a microscopia eletrénica, tem permi-
tido aos especialistas questionar a existén-
cia destas neoplasias como entidade especi-
fica, embora ainda ndo se tenha chegado a
uma conclusdo definitiva.

Bloom? (1961) prefere chamé-las de
carcinoma de células embriondrias, um gru-
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po que inclui lesGes com varios graus de
diferenciacdo, desde o tipico tumor de
Schimincke até alguns que lembram o reti-
culossarcoma. Yeh3l (1962) considera o
linfoepitelioma como um carcinoma epi-
dermdéide com caracteristicas proprias,
como a presenca de células transicionais
em arranjo sincicial e a infiltracdo do
mosaico de células neoplasicas por linfo-
citos, com auséncia de estroma fibroso.
Lumpkin* =~ (1964) emprega o termo
linfoepitelioma para designar carcinoma
indiferenciado, enquanto que Chen®/ e
col. (1971) afirma que este tumor é um
carcinoma anapldsico de células escamo-
sas. Svoboda®! (1972) e Perez’: e cols.
(1969) classificam-no como um carcino-
ma epidermobide ndo queratinizado &
luz da microscopia eletrénica.

A finalidade da apresentacdo de
nossa série é fazer uma andlise retrospec-
tiva dos casos classificados como linfoe-
pitelioma atendidos no Departamento
de Cirurgia da Cabeca e Pescoco da Fun-
dacdo Antonio Prudente, S3o Paulo,
Brasil.

Procuramos, ainda, estabelecer cri-
térios de ordem clinica que, associados aos
histopatologicos ja descritos na literatura,
permitem o estabelecimento de um diag-
néstico mais seguro para estes tumores de
existéncia tdo discutida.

Il — MATERIAL E METODO

No periodo compreendido entre
1954 e 1976, dentre 1.188 lesGes malignas
da rinofaringe foram atendidos 13 casos
(0,1%) de tumores da rinofaringe com diag-
nostico histopatoldgico de linfoepitelioma,
no Departamento de Cirurgia da Cabeca e

Pescoco da Fundagdo Antonio Prudente,
Sdo Paulo, Brasil. A idade dos pacientes
variou entre 11 e 62 anos, com uma média
de 29.6 anos (quadro 1). Quatro pacientes
eram do sexo feminino e 9 do sexo mascu-
lino (quadro 2). Quanto a raca, 10 eram
brancos e 3 negros.

FAIXA ETARIA
10 — 19 b
20 — 29 3
30 — 39 2
40 — 49 1
50 — b9 1
60 — 69 1
TOTAL 13

QUADRO —1

SEXO

MASCULINO 9
FEMININO 4
TOTAL 13

QUADRO -2

A queixa inicial em 10 pacientes foi
nddulo cervical, uni ou bilateral, com o
tempo de aparecimento que variou entre 10
dias e 12 meses, com uma média de 4 me-
ses. Esta queixa era isolada ou vinha acom-
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panhada de outras queixas como obstru¢do
nasal, cefaléia, dor nasal, otalgia, dor de
garganta, dor em uma hemiface, hipoacusia,
diplopia, dores 6sseas e hipoestesia da face.’
Uma paciente de 25 anos, que tinha sido
submetida a radiografia em outra institui-
cdo para um tumor da rinofaringe, procu-
rou posteriormente nosso Hospital com
paresia dos membros inferiores (quadro 3).

QUEIXAS A ADMISSAO

NODULO CERVICAL 1
OBSTRUGCAO NASAL
CEFALEIA

DOR NASAL

OTALGIA

DIPLOPIA

DORES OSSEAS

PARESIA DOS MEMBROS INF.
HIPOESTESIA DA FACE
HIPOACUSIA

DOR DE GARGANTA

_m =] R m] s m] =]l =2 WINIO

QUADRO -3

O diagnédstico baseou-se nas queixas
apresentadas e no exame cuidadoso das vias
aerodigestivas superiores, tendo havido
necessidade de exame sob narcose em algu-
mas oportunidades. Sempre que possivel,
obteve-se um fragmento da lesdo darinofa-
ringe para exame anatomopatolégico.{Em 2
casos a lesdo da rinofaringe ndo foi visuali-
zada a rinoscopia posterior e o diagnoéstico

foi confirmado pela bidpsia de ndédulos cer-
vicais; um destes casos, ap6s tratamento
radioterdpico loco-regional, apresentou
recidiva da lesdo priméria 3 anos mais tarde
e, entdo, pOde-se visualizar a lesdo e obter-
se um fragmento para exame que confir-
mou o diagnéstico. Outro paciente recebe-
ra o diagnoéstico de carcinoma indiferencia-
do da rinofaringe; 1 ano apés o diagnéstico,
apresentou dor na coluna lombar, tendo-se
evidenciado radiograficamente uma imagem
metastdtica sugestiva de linfoepitelioma; foi
realizada, entdo, bidpsia “de um ndédulo
cervical que confirmou o diagnéstico de
linfoepitelioma. Também ndo foi visualiza-
da lesdo priméaria na paciente previamente
irradiada, que nos procurou com paresia
dos membros inferiores.

Quanto ao exame radioldgico, as par-
tes moles da orofaringe devem ser examina-
das na projecao lateral. As massas tumoro-
sas se projetam no espago aéreo da regido.
Os processos proliferativos, infiltrativos ou
ulcerativos sdo melhor estudados com a ins-
tilacdo pelo nariz de lipiodol ou Hitrast. O
plano 6sseo também é estudado na radio-
grafia de perfil. A planigrafia em perfil ofe-
rece melhores detalhes.

A radiografia da base do crénio
(Hirtz) é obrigatéria no estudo da rinofa-
ringe, a qual deve permitir a identificacdo
cuidadosa das estruturas dsseas (linhas de
Baclesse, buracos da base do cranio, etc.).
Qualquer desaparecimento de estrutura
Ossea da regido deverd ser considerado
como sinal seguro de invasdo tumoral. Os
processos tumorais da orofaringe ndo tém
especificacdo radiologica. A imagem €
sempre um alargamento da parede poste-
rior, a qual poderd se estender para a oro-
faringe (Fig. 1).
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Fig. 1 — Alargamento da parede posterior da
nasofaringe (Linfoepitelioma)

Ndo é possivel radiologicamente pre-
dizer a natureza do processo, pois mesmo
0s tumores benignos como hipertrofias
adenoidianas podem simular processos
malignos. A invasdo de estruturas 6sseas da
base do cranio, no entanto, indica quase
que exclusivamente a natureza maligna do
processo (Fig. 2).

Curioso é observar que as metastases
6sseas do linfoepitelioma ndo sjo muito
raras, e que muitas vezes exibem esclerose
6ssea, particularmente na coluna (Fig. 3).

No que diz respeito ao diagnéstico
histopatolégico, embora os termos linfoe-
pitelioma ou carcinoma linfoepitelial ndo
sejam corretos, por ndo corresponderem a
morfologia e a histogénese destes neoplas-
mas, 0 uso puro e simples da denominagao
“carcinoma indiferenciado” colocard estes
tumores dentro de um grupo cujo compor-
tamento biolodgico é diverso, trazendo com
isso implicagGes importantes quanto a tera-
péutica e prognostico.

Fig. 2 — Destruicdo das laminas pterigéides por
Linfoepitelioma da nasofaringe

Além das caracteristicas clinicas ja
referidas, estas lesGes também apresentam
algumas peculiaridades ao exame microsco-
pico:

1 — S6 existe anaplasia nos elemen-
tos epiteliais.

2 — As células linféides ndo tém
caracteristicas especiais.

3 — As células epiteliais ndo tém
pieomorfismo marcante, dispGem-se em
pequenos blocos, raramente em ““corddes’’.

4 — Os limites citoplasmaticos das cé-
lulas carcinomatosas sdo imprecisos, notan-
do-se freqlientemente um aspecto sincicial.

5 — O nucleo dessas células epiteliais
é '‘claro’”’, com deposicdo de cromatina
junto @ membrana nuclear, que se torna
grosseira. O nucléolo geralmente é nico,
grande, central e eosin6filo.

6 — A morfologia acima descrita é
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Fig. 3 — Metdstase osteobldstica em |,
linfoepitelioma da nasofaringe

elS de

véalida, tanto para a lesdo priméria, como
para as metdastases em linfonodos ou outras
localizagOes.

Nossa proposta para a denominagao
dessas lesGes é que ao diagnéstico de ““carci-
noma indiferenciado’ seja acrescido: “‘tipo
linfoepitelioma".

Embora as caracteristicas morfol6gi-
cas tenham sido até certo ponto minucio-
sas, ha necessidade de correlacdo com o
quadro clinico.

11l — TRATAMENTO

Todos os pacientes foram tratados

inicialmente por radioterapia, através de
campos que incluifam a lesdo primdria e as
cadeias linfaticas cervicais bilateralmente,
com excec¢do daquela paciente previamente
irradiada, sem lesdo residual demonstrével,
que recebeu, entdo, apenas tratamento para
a metdstase que estava comprimindo a
medula espinhal.

A dose loco-regional variou entre
5.000 e 6.000 rads em 5 a 6 semanas. Na
sequéncia, eram irradiadas as metastases
Osseas € medida em que apareciam. Um dos
pacientes com metastase em coluna foi
submetido a uma laminectomia descom-
pressiva; foi também irradiada a metastase
hepética de outro paciente com regressdo
temporéaria da mesma.

Em 7 pacientes associou-se tratamen-
to quimioterapico em algum ponto da evo-
lucdo, com as seguintes drogas: T.E.M.
(1 paciente), Mostarda-L-fenilalanina (1 pa-
ciente), Ciclofosfamida (2 pacientes) (qua-
dro 4).

TRATAMENTO
RADIOTERAPIA EXCLUSIVA 5
RADIOTERAPIA E QUIMIO-
TERAPIA 7
RADIOTERAPIA DE METAS-

TASES 4

CIRURGIA

LAMINECTOMIA DESCOM-

PRESSIVA 1
QUADRO -4
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H.E. — Aumento médio — parte de um linfonodo
com crescimento metastitico de um carcinoma
indiferenciado, tipo linfoepitelioma.

IV — RESULTADOS

Dos 13 pacientes, 3 estdo vivos e
assintomaticos 99,54 e 29 meses apos o
diagnoéstico; 1 recebeu apenas tratamento
radioterdpico e os outros 2 tiveram a asso-
ciacdo da quimioterapia com Bleomicina a
radioterapia. Outro paciente esta vivo 15
meses apds o diagndstico, mas apresenta
metastases Osseas e estd em tratamento
radioterdpico das mesmas (na coluna). Um
paciente submetido a radioterapia e
quimioterapia com Ciclofosfamida estava
vivo e assintomatico 8 anos ap6s o diagnos-
tico, quando abandonou o “follow-up”. Os
demais faleceram em consequéncia da
doenca, num tempo que variou entre 4 a 17
meses apds o diagndstico.

V — DISCUSSAO

Percebemos do quadro 1 que, apesar
do acometimento de todas as faixas etdrias,
houve predominio da 22 década. Quanto ao
sexo, hda a prevaléncia do masculino em

relacdo ao feminino, na proporcido de 2:1
(quadro 2). No que diz respeito a cor, a
branca incidiu predominantemente, na pro-
porcdo de 3:1, em relacdo a raca negra
(quadro 3).

Quanto ao quadro clinico, esta neo-
plasia tem a evolucdo clinica de todas as
neoplasias da rinofaringe. Comumente, a
queixa de linfonodo cervical é a inicial, com
acometimento da cadeia espinhal alta. Em
nosso material, além desta queixa, houve
sintomas de cefaléia, obstrucdo nasal,
decorrente da extensdo da neoplasia para a
base do crénio e fossa nasal. Outras quei-
xas ocorreram com menor freqliéncia, como
otalgia, dor de garganta, diplopia e outras
(quadro 3). Além da sintomatologia clinica,
os dados de exame radioldgico auxiliam na
demonstragdo da presenca de tumor da
rinofaringe. Evidentemente, o exame da
rinofaringe é da maior importéancia, pois via
de regra constata-se a presenca da neoplasia
através do exame propedéutico. Em 2 paci-
entes, este exame ndo demonstrou a presen-
¢a de lesdo na rinofaringe, chegando-se ao
diagnostico através da biopsia do linfonodo
cervical,

A evolucdo desta neoplasia, via de
regra, é para a disseminacdo metastatica para
linfonodos cervicais, com envolvimento da
cadeia espinal alta, e jugulocarotidea alta.
A metastatizacdo por via linfatica tem carac-
teristicas histologicas especificas para o
linfoepitelioma. Os aspectos microscépicos
descritos para a lesdo primaria repetem-se
no linfonodo metastatico, permitindo com
isto o diagnostico da neoplasia pelo aspec-
to da metastase no linfonodo. Além da
metastatizacao linfatica, é freqliente a disse-
minacdo hematogénica, que é de uma maior
precocidade que as demais neoplasias da
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rinofaringe. Caracterizam metastases visce-
rais e Osseas, sendo que, em nosso material,
ocorreram 2 casos de metdstase pulmonar
e hepdtica e em 4 pacientes ocorreram me-
tastases para a coluna, calota craniana, es-
terno e costela. Chama a atencdo a capaci-
dade desta neoplasia de desenvolver metdsta-
se osteoblastica para a coluna, dai o valor
da radiologia no auxflio para o diagndsti-
co da neoplasia. Tal fato demonstra por si
s6 que o linfoepitelioma comporta-se cli-
nicamente como uma neoplasia onde coe-
xistem estruturas neopldsicas epiteliais e
linfoides.

Evidentemente, o que define o diag-
ndstico deste tumor é o exame histoldgico.
Percebemos da revisdo bibliografica que
persistem controvérsias sobre a existéncia
ou ndo do linfoepitelioma como entidade
especifica dentro da patologia neoplasica
da rinofaringe.

Assim sendo, enquanto que Yeh*,
Lumpkin®, Svoboda’, Perez® preferem
admitir esta neoplasia como sendo um
carcinoma com caracteristicas proprias,
Bloom?® chama atencdo para o linfoepi-
telioma como sendo uma !esdo neopldésica
epitelial com diferentes graus de diferen-
ciacdo histoldgica, podendo inclusive lem-
brar o reticulo sarcoma.

Para nés, corroborando a opinido
da grande maioria dos patologistas, trata-
se de um carcinoma indiferenciado varieda-
de linfoepitelioma, onde a neoplasia epider-
moéide incide numa zona eminentemente
linfofila, sem um arcaboucgo fibroso signi-
ficativo.

Quanto a terapéutica, esta é uma
neoplasia onde a terapéutica irradiante é a
eletiva, devendo ser associado o tratamento
quimioterdpico. Em nosso material, a dose

curativa esteve entre 5.a 6.000 rads, e ndo
houve padronizagdo quanto aos quimiote-
rdpicos utilizados em face do pequeno
nimero de pacientes. Somos de opinido
que a quimioterapia deve sempre preceder
as irradiacOes que limitam o acesso do anti-
blastico a célula neoplasica.

Como vimos, dos nossos 13 pacien-
tes, 8 faleceram e 5 estdo vivos pelo pra-
zo que varia de 15 a 99 meses. Percebe-se,
portanto, que se trata de uma neoplasia
com um comportamento fortemente agres-
sivo, que se dissemina tanto por via linfa-
tica quanto por via hematogénica preco-
cemente, o que difere das demais neopla-
sias da rinofaringe. Dai a necessidade da as-
sociacdo quimiorradioterdpica ser a mais
precoce possivel, devendo ser iniciada lo-
go ap0Os o diagnostico definitivo da neo-
plasia.

CONCLUSOES

1. O linfoepitelioma é uma variedade do
carcinoma indiferenciado da rinofa-
ringe, onde a estrutura epitelial incide
em territorio linféide.

2. O linfoepitelioma, pelo seu comporta-
mento agressivo (diasseminagdo hema-
tdgenica precoce e linfatica), deve ser
tratado precocemente pela associagdo
quimiorradioterépica.

3. O diagnéstico definitivo do linfoepite-
lioma somente se alcanca através da
histopatologia da lesdo da nasofa-
ringe ou da metédstase em linfonodo
cervical.
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SUMMARY

The authors present a study of 13
patients with lymphoepithelioma of the
rhinopharynx, attended at the Departa-
mento de Cirurgia da Cabeca e Pescogo da
Fundacdo Antonio Prudente, S&o Paulo,
Brasil.

The authors point out the principal

symptons of this neoplasia, beside the high
capacity of hematogenic and lymphatic
dissemination.

Finally, is established the importance
of chemo-radiotherapic association in the
therapy of this tumor.
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