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RESUMO

Os tumores malignos de nasofaringe sdo bastante raros,
correspondem a 2% dos tumores de cabeca e pesco-
¢co e a 0,25% de todos os tumores, guardando relagcéo
com o virus Epstein Barr, fatores genéticos, ambientais
e virais. Predominam na raca amarela (em algumas re-
gides habitadas por chineses), no sexo masculino e na
faixa etaria de 40 a 50 anos, principalmente. O padrao
€ espinocelular em 85% dos casos. O linfoepitelioma é
considerado uma das variedades do tipo planocelular,
encontrando-se intensa infiltracao linféide em seu estro-
ma fibroso. Esses tumores, via de regra, se apresentam,
desde o inicio, com poucas manifestacdes clinicas. As
queixas séo relacionadas com a localizagdo do tumor
primario, tamanho e velocidade do crescimento tumo-
ral. O sintoma inicial mais comum é o aparecimento de
massa cervical assintomatica localizada no &ngulo da
mandibula ou inferior a ponta da mastoide Devido a loca-
lizacdo, é praticamente impossivel a resseccao cirdrgica
completa, sendo que o tratamento primario € a radiotera-
pia. O objetivo deste estudo foi relatar um caso de uma
crianga com linfoepitelioma de nasofaringe, ressaltando
as principais caracteristicas clinicas e a evolucao natural
desta doenca, bem como os resultados terapéuticos a
longo prazo.
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ABSTRACT

Nasopharynx carcinomas are rare tumors, correspon-
ding to 2% of tumors of the head and neck and 0,25%
of all tumors. They are closely related to the Epstein
Barr virus, and also genetic, environmental and viral fac-
tors. They occur predominantly among asians (in certain
regions inhabited by chinese), males and in the range of
40 to 50 years of age. Eight five percent of all cases are
spindle cell type. The lymphoepithelioma is considered
a type of flat cell tumor. It consists of intense lymphoid
infiltration on top of a fibrous stroma. These tumors pre-
sent few clinical manifestations. The complaints are re-
lated to the locale of the primary tumor, its size, and the
speed of its growth. The most common initial symptom
is the appearance of a neck mass at the angle of the
jaw or inferior to the tip of the mastoid. Due to its loca-
lization, it is nearly impossible to completely remove it
surgically. Hence, the primary treatment is radiotherapy.
The objective of this study was to report a case of a
child with nasopharynx lymphoepithelioma, emphasizing
its main clinical characteristics and the natural evolution
of this illness, as well as the therapeutical results in the
long run.
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INTRODUCAO

As neoplasias malignas da nasofaringe correspondem a
2% dos tumores de cabeca e pescoco e a 0,25% de to-
dos os tumores. S&o raras em todo o mundo, com exce-
¢do do sul da China e Hong Kong, onde a incidéncia varia
de 15-50 casos por 100.000 habitantes. Nesta regido,
esses tumores representam 18% de todos os tumores
malignos e sao responsaveis por 55% dos canceres de
cabeca e pescogo?.

Histologicamente, os tumores epiteliais correspondem a
75-85% dos tumores malignos da nasofaringe, sendo o
restante, na sua maioria, linfomas. Os tumores mais co-
muns s8o as neoplasias epiteliais ndo glandulares e néo
linfaticas, agrupadas como NPC (nasopharyngeal carci-
noma)?. Em 1978, os NPC foram subdivididos pela Orga-
nizacdo Mundial de Saude (OMS) em trés categorias, de
acordo com sua diferenciacédo e producdo de queratina:
Tipo | - Carcinomas de Células Escamosas (25%); Tipo
Il - Carcinomas N&o Queratinizados (12%), e Tipo Il -
Carcinomas Indiferenciados (aproximadamente 60%). O
Carcinoma Indiferendiado é composto por diversos tumo-
res, como o Linfoepitelioma, o Anaplasico, o de Células
Claras, entre outros?.

O linfoepitelioma é considerado uma das variedades do
tipo planocelular, no qual encontramos intensa infiltragéo
linféide no estroma fibroso do tumor, com predominio de
células T em relagd@o as células B (mais especificamente,
predominio de T8 em relacdo a T4)*56,

A incidéncia € maior no sexo masculino, na proporgéo
de 3:1 em relagcdo ao sexo feminino. Apresenta dois
picos de incidéncia: 20% em jovens menores de 30
anos e o restante em individuos entre a 4a e 5a dé-
cadas de vida’. Tumores malignos de nasofaringe séo
raros em criangas, correspondendo a 1-3% das doen-
cas malignas pediatricas e a 9% dos tumores de ca-
beca e pescoco nessa populacdo. Do ponto de vista
histolégico, as variantes mais frequentes na faixa eta-
ria pediatrica sdo o linfoepitelioma, o plasmocitoma e o
estesioneuroblastma®910.11.12,

Acredita-se na associacdo entre fatores genéticos, am-
bientais e virais. Os fatores ambientais associados s&o
as nitrosaminas (presentes no peixe salgado seco), hidro-
carbonetos policiclicos, niquel, madeira, produtos téxteis,
refinados de petréleo, pigmentos de cromo, exposicéo
a fumaca industrial, gas mostarda, gas hidrocarbénico
e fuligem. Com relacédo aos fatores virais, é sabido que
0s carcinomas ndo queratinizados e indiferenciados pos-
suem perfil sorolégico positivo para EBV, caracterizado
por deteccdo de DNA viral e antigenos virais nas células
tumorais e alta titulacdo de anticorpos nos pacientes aco-
metidos pelo tumor34513,
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Esses tumores, via de regra, se apresentam, desde o
inicio, com poucas manifestacdes clinicas!®. As quei-
xas sdo relacionadas com a localizagdo do tumor pri-
mario, tamanho e velocidade do crescimento tumoral.
Pode variar desde uma disfungéo tubdria por obstru-
¢do do 6stio da tuba até sintomas mais inespecificos
como obstrucao nasal, epistaxe, dor facial, cefaléia e
zumbido?®®18,

O sintoma inicial mais comum é o aparecimento de mas-
sa cervical assintomatica localizada no angulo da man-
dibula ou inferior a ponta da mastdide. Em sessenta por
cento dos pacientes encontra-se acometimento ganglio-
nar no momento do diagnéstico, uma consequéncia da
fraca barreira anatdémica para impedir a progressdo do
tumor no espaco parafaringeo. Além disso, os vasos lin-
faticos na nasofaringe comunicam-se liviemente através
da linha média*®.

Massa cervical associada a hipoacusia (presente em um
terco dos pacientes) deve chamar a atencao, pois tumo-
res da parede lateral da nasofaringe, proximos a tuba
auditiva ou particularmente na fosseta de Rosenmilller,
levam a disfuncéo tubaria, otite média serosa e perda
condutiva. Tumores primarios grandes obstruem a coana
e a via aérea nasal, podendo causar rinorréia anterior ou
posterior. Pode haver epistaxe pela ulceracdo tumoral,
sendo epistaxe franca uma apresentacgdo rara®.

O tumor pode acometer o espaco parafaringeo através
do seio de Morgani, abertura na parede lateral da naso-
faringe, causando comprometimento do musculo pte-
rigéideo e entdo trismo. O acometimento dos nervos
intracranianos resulta da extensao superior ou posterior
do tumor.

O diagnéstico de neoplasias de nasofaringe é realizado
pela rinoscopia posterior, que deve ser complementada
pela nasofibroscopia endoscépica. Devem ser realizados
otoscopia, palpacao cervical e exame de pares crania-
nos. O aspecto macroscopico destas lesdes é variavel,
podendo aparecer como massas submucosas lisas,
como lesBes exofiticas fridveis e em alguns casos sem
lesdo aparente.

RELATO DO CASO

PJDA, 12 anos, masculino, branco, encaminhado ao
nosso servico em maio de 2007 com suspeita de oto-
mastoidite a esquerda. Histéria de dor em hemiface es-
querda ha cerca de 90 dias, associada a dificuldade na
abertura da boca, edema e dor em hemiface esquerda.
O exame otorrinolaringolégico a admissao, assim como
a TAC (tomografia) de Ouvidos, encontrava-se normal,
sendo descartada a possibilidade de otomastoidite
(Figura 1).
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Figura 1 — Audiometria.

Foi entédo solicitado TAC de Créanio (Figura 2), que evi-
denciou formacdo de massa em naofaringe, ocupando-a
parcialmente, medindo aproximadamente 4,3x3,1 cm nos
maiores diametros, localizada sobretudo a esquerda na
linha média. A seguir, 0 paciente passou por avaliagao
da neurocirurgia e foi submetido a ressonancia de Cranio
para planejamento cirdrgico. Foi realizado biépsia da le-
sdo, com anatomopatoldgico revelando neoplasia pouco
diferenciada. O material foi encaminhado para imunohis-
toquimica, a qual revelou carcinoma nado queratinizado de
nasofaringe, indiferenciado, do tipo Linfoepitelima (M80723
- Estadio 11).

Figura 2 — Tomografia computadorizada de cranio em corte axial.
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O paciente foi encaminhado para radioterapia, tendo rea-
lizado 22 sessBes, com término em agosto de 2007. Em
setembro de 2007 iniciou quimioterapia, com duracao pre-
vista para 12 meses.

DISCUSSAO

Os tumores malignos de nasofaringe séo raros, especial-
mente em criangas. Sua incidéncia em adultos jovens
parece estar relacionada com susceptibilidade genética,
exposicao a agentes carcinogénicos e associacao com o
virus Epstein Barr. A associa¢cdo dos carcinomas de naso-
faringe (NPC) com o EBV foi primeiramente descrita em
1973. Entretanto, o papel do virus na patogénese do NPC
ainda é controverso. Estudos atuais mostram que o EBV
esta fortemente associado aos NPC e ndo é encontrado em
outros tumores de cabeca e pescoco, podendo ser usado
como screening do NPC, principalmente nas populacdes
de risco e nas metastases cervicais sem sitio primario co-
nhecido. Os carcinomas queratinizados podem ser EBV
negativos e outros fatores como o tabagismo e a infeccao
por HPV podem estar envolvidos na sua patogénese. Em
contraste, 0os carcinomas ndo queratinizados séo, na sua
maioria, EBV positivos e varios estudos tém relacionado a
infeccdo cronica pelo EBV como importante na patogénese
dos carcinomas nado queratinizados?*®.

No caso dos linfoepiteliomas, a associagcdo com EBV é bas-
tante forte. Nesse caso, a maioria dos pacientes apresenta
altos titulos de anticorpos contra o virus. O linfoepitelioma
apresenta outra particularidade que € a intensa infiltracdo
linféide na massa tumoral®.

De um modo geral, podemos dividir a sintomatologia em
4 grupos: Cervical = aparecimento de enfartamento gan-
glionar cervical e de mediastino superior (60% dos casos);
Nasal = ocorre principalmente obstrucdo nasal, podendo
vir acompanhada de rinorréia aquosa e as vezes epistaxe;
Otoldgico = a infiltragdo da tuba auditiva pode levar a hi-
poacusia condutiva com a presenca de otite média serosa
ou retracao timpanica, e Neurolégico = clinicamente pode
haver envolvimento da 2a. diviséo do V par craniano, com
dor na regido dos seios maxilares, dentes superiores, sen-
sacdo de parestesia e até anestesia nesta area'’.

O diagnostico é dificil, devido principalmente ao dificil exame
da nasofaringe, a inespecificidade dos sintomas e a tendén-
cia do tumor em se estender pela submucosa, tornando-se
clinicamente inaparente. Massa cervical € geralmente o sin-
toma mais comum a apresentacao, o que infelizmente indica
doenca avancada?® 27?8, Metastases cervicais sdo comuns
devido a rica rede de linfaticos na mucosa da nasofaringe.
Essa rede linfatica se comunica bilateralmente, podendo
ocorrer metastases bilaterais e em retrofaringe, apesar de
ipsilateral ser mais fregliente. A incidéncia de metéastases
a distancia é de apenas 3%, sendo os locais mais comuns
0ss0, pulmao, figado, ganglios extracervicais®®.
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A tomografia computadorizada (base de cranio e nasofa-
ringe) é o exame de escolha para o diagnostico, estadia-
mento e acompanhamento terapéutico® 7. A ressonancia
magnética € melhor para avaliar o grau de extensao intra-
craniana, recorréncia e acometimento de partes moles?®.
O diagnoéstico definitivo € dado por biopsia, devendo-se
realizar biopsias das lesdes presentes e de fragmentos da
fosseta de Rosenmiiller?,

Com relacdo ao diagnéstico diferencial, devemos nos cer-
tificar quanto a localizagédo da lesdo. Estando no nivel do
cavum, devemos excluir infec¢cdes, colecdes supuradas
cronicas, infecgdes especificas como sifilis e tuberculose
e tumores benignos como pélipos coanais, polipos fibro-
MuCcos0s, Cistos mucosos, cistos branquiais, fibromixomas,
choristomas, hamartomas, teratomas, meningocele farin-
gea, craniofaringiomas, cisto de Thornwaldt e nasoangio-
fibroma juvenil®s.

Devido a localizacdo proxima a estruturas vitais, é pratica-
mente impossivel a resseccédo cirlrgica completa, sendo
que o tratamento primario é a radioterapia. A dose média
total € de 6500 cGy para tumores pequenos e de 7000
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