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PREFÁCIO

A educação vem ganhando cada vez mais espaço em uma sociedade que 
anseia conhecer, inovar e se desenvolver. No campo da Saúde, percebe-se o 
grande interesse em aprimorar tratamentos, diagnosticar com mais precisão 
e melhorar a qualidade de vida dos pacientes. Pensando nisso, apresentamos a 
segunda edição do Curso Preparatório para Prova de Título de Especialista 
em Oncologia Clínica – OC-TEOC, atualizada, revisada e pronta para atender 
aos anseios daqueles que buscam excelência dentro da Oncologia.

Como grande desafio, tivemos a busca dos trabalhos mais relevantes que 
foram publicados ou apresentados, para entregar o que há de mais atual no 
conhecimento cientifico. Nosso corpo clínico, juntamente com a equipe aca-
dêmica do Instituto Oncoclínicas, traz nessa edição mais conhecimento e mais 
qualidade, com intenção de integrar conhecimento e prática, e tornar o proces-
so de ensino e de aprendizagem dinâmico, interativo e atraente. 

O OC-TEOC é um curso completo, inovador, flexível e com abordagem 
pedagógica que se propõe a contribuir efetivamente com o processo de apren-
dizagem. Está organizado em áreas temáticas da Oncologia: tumores da mama, 
do trato geniturinário, do trato gastrointestinal, ginecológicos, de pele, do siste-
ma nervoso central (SNC), de cabeça e pescoço e torácicos, além das neoplasias 
hematológicas. Abrange também as áreas de pesquisa clínica, sistema de saúde 
do Brasil, cuidados paliativos, Oncogeriatria, diagnóstico de precisão, Oncoge-
nética, emergências oncológicas e conceitos de cirurgia e de radioterapia. 
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Esse é mais um projeto que entregamos à sociedade médica e às equipes 
multidisciplinares com a sensação de dever cumprido. O resultado obtido com 
a primeira edição do curso foi surpreendente: foram mais de 800 inscritos e 
mais de 60% de aprovados na prova de título de especialista em Oncologia 
Clínica (TEOC). Esse sucesso é fruto de um trabalho em equipe e segue o com-
promisso do Instituto Oncoclínicas de levar para a sociedade o que há de mais 
importante, recente e inovador no tratamento oncológico.

Rio de Janeiro, inverno de 2022

Dr. Carlos Gil Ferreira – Presidente do Instituto Oncoclínicas
Dr. Pedro De Marchi – Coordenador Médico do Instituto Oncoclínicas

Professor Eduardo Mendes Maluf – Gerente Executivo de Ensino
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1 - ANATOMIA

A anatomia que envolve os tumores de cabeça e pescoço é extremamente 
complexa. Existem múltiplas relações entre as diferentes estruturas anatômicas, 
e esse talvez seja um dos motivos pelos quais muitos oncologistas acabem não 
se dedicando à área (figura 1). 

Figura 1. Regiões e estruturas anatômicas da cabeça e do pescoço
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Região anatômica Estruturas envolvidas

Cavidade oral

• Mucosa do lábio superior e inferior
• 2/3 anteriores da língua (língua oral)
• Mucosa bucal (jugal e crista alveolar superior e inferior)
• Trígono retromolar
• Assoalho da boca
• Palato duro

Orofaringe

• Amígdalas e pilares amidalianos
• Base da língua (um terço posterior da língua)
• Parede posterior da faringe
• Palato mole e úvula

Hipofaringe
• Seios piriformes
• Parede posterior da faringe
• Área pós-cricoide

Laringe

• Supraglótica
- falsas cordas vocais falsas
- cartilagens aritenoides
- epiglote
- pregas ariepiglóticas
- ventrículos

• Glótica
- cordas vocais
- comissura anterior

• Subglótica
- região entre glote e primeiro anel traqueal

Seios paranasais

• Seios maxilares
• Seios etmoidais
• Seios esfenoidais
• Seios frontais

Glândulas salivares • Glândulas maiores: parótidas, sublinguais e submandibulares
• Glândulas menores

O termo “câncer de cabeça e pescoço” (CCP) se refere às neoplasias ma-
lignas do trato aerodigestivo superior, além da tireoide. As regiões anatô-
micas mais importantes do trato aerodigestivo superior são cavidade oral, 
faringe, laringe, cavidade nasal e seios paranasais. A faringe e a laringe são 
divididas em três porções: nasofaringe, orofaringe e hipofaringe; e laringe 
supraglótica, glótica e subglótica. A tabela 1 resume as regiões anatômicas e 
as suas principais estruturas. As neoplasias de tireoide serão abordadas em 
capítulo à parte.

Tabela 1. Regiões anatômicas e principais estruturas envolvidas
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Com intenção de padronizar o registro dos linfonodos cervicais acometi-
dos por tumor, em 1986 foi proposto, pelo Memorial Sloan-Kettering Cancer 
Center, de Nova Iorque, uma classificação em ordem numérica de seis níveis 
que agrupam os linfonodos de cada lado do pescoço. Esses níveis têm sido 
utilizados para descrever o acometimento linfonodal tanto clínico quanto pa-
tológico (figura 2)1.

Figura 2. Designação de níveis de linfonodos cervicais do lado direito 
do pescoço

Nível I: submandibulares e submentonianos;
Nível II: linfonodos 1/3 superior do músculo esternoclei-
domastoideo (ECM);
Nível III: linfonodos 1/3 médio do músculo ECM; 
Nível IV: linfonodos 1/3 inferior do músculo ECM
Nível V: linfonodos do triângulo posterior
Nível VI: linfonodos do compartimento central do pescoço.

A padronização desses níveis viabilizou, entre outras coisas, estudos ana-
tômicos de distribuição das metástases cervicais. Esses estudos demonstraram 
que é aceitável realizar esvaziamentos cervicais menos extensos (seletivos), pre-
servando um ou mais grupos de linfonodos. Por exemplo, os esvaziamentos su-
praomo-hioideo (apenas níveis I-III) e os esvaziamentos laterais (apenas níveis 
II-IV) para os tumores de cavidade oral e laringe/hipofaringe, respectivamente.

2 - EPIDEMIOLOGIA

Os cânceres de cavidade oral, laringe, faringe e glândula salivar, quando 
considerados em conjunto, são o sexto tumor mais incidente no mundo (5% 
do total, excluídos cânceres de pele não melanoma). No ano de 2020, foram 
mais de 930 mil casos mundialmente, sendo o subsítio da cavidade oral o mais 
comum (40%), seguido de laringe (20%) e nasofaringe (14%). Foram respon-
sáveis por mais de 465 mil mortes2. No Brasil, para o triênio de 2020-2022, o 
Instituto Nacional do Câncer (INCA) estima uma incidência anual de cerca 
de 23 mil novos casos, considerando-se os sítios de cavidade oral, orofaringe 
e laringe (CIDs 10 C00-C10 e C32). Por ano, ocorrem mais de 13 mil mortes, 
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sendo a sexta causa mais frequente de morte por câncer no país. As regiões sul 
e sudeste abrangem a maioria dos casos3.

A incidência desses tumores aumenta com a idade, são mais frequentes em 
homens (proporção 2-4 homens para cada mulher) e a histologia mais comum 
é o carcinoma epidermoide (90% dos casos)4. Existem dois grandes grupos de 
doença: tumores relacionados ao tabaco e tumores relacionados ao papiloma-
vírus humano (em inglês, human papillomavirus – HPV). Pacientes com tumo-
res relacionados ao HPV são mais frequentemente brancos, têm maior nível 
socio-econômico, melhor prognóstico e são diagnosticados em idade mais jo-
vens do que pacientes com tumores HPV negativo5.

Nas últimas décadas tem sido observada uma mudança do panorama epi-
demiológico da doença, principalmente em países desenvolvidos. Enquanto se 
observa um aumento no número de casos de tumores relacionados ao HPV, o 
número de tumores relacionados ao tabaco vem reduzindo, em paralelo à re-
dução do tabagismo4,6,7. Globalmente, as tendências de incidência do câncer de 
cabeça e pescoço variam amplamente por país, refletindo tendências diferentes 
no uso de tabaco, álcool e comportamento sexual4,8.

3 - FATORES DE RISCO

Tabagismo
O tabagismo é o principal fator de risco para CCP, aumentando em até cin-

co vezes a chance de desenvolver a doença9-11. É um risco independente e au-
menta conforme o número de cigarros fumados por dia, duração do tabagismo, 
idade e carga tabágica. Parar de fumar reduz o risco da doença, se aproximando 
do risco da população não tabagista após dez anos11. Tabagismo passivo tem 
sido descrito como um possível fator de risco, enquanto o efeito dos cigarros 
eletrônicos permanece desconhecido12.

Consumo de álcool
Consumo de álcool é um fator de risco independente para CCP e aumenta 

conforme a quantidade ingerida, sendo a intensidade mais importante do que a 
duração de consumo, principalmente para cânceres de cavidade oral, laringe e 
hipofaringe. Para os cânceres de orofaringe, tanto a intensidade quanto a dura-
ção contribuem para incremento do risco13. Embora o mecanismo fisiopatoló-
gico ainda não esteja claro, uma das hipóteses é que o acetaldeído, o metabólito 
do etanol, seja o carcinógeno primário14.

A combinação de tabagismo e consumo de álcool tem efeito interativo mul-
tiplicativo, elevando em até 35 vezes o risco de CCP11.
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Infecção crônica pelo HPV
O HPV é um DNA vírus com papel oncogênico conhecido no carcino-

ma de orofaringe, além de outros sítios, como no câncer de colo uterino, no 
câncer de canal anal e, em menor proporção, em outros sítios de cânceres de 
cabeça e pescoço (como em alguns casos de carcinoma de língua, de laringe 
e de cavidade nasal e seios paranasais). Os tipos 16 e 18 são os de maior ris-
co, seguidos dos tipos 33 e 35. Os mecanismos que levam o HPV a induzir 
a progressão neoplásica estão relacionados à sua capacidade de integra seu 
genoma ao do hospedeiro (integração viralresultando na ruptura dogene E2 
que deixa de suprimir os genes E6 e E715. As proteínas E6 e E7 promovem 
inativação das proteínas supressoras tumorais p53 e pRb, respectivamente, 
e suas superexpressões levam à instabilidade genômica e ao desenvolvimen-
to do câncer. Paralelamente, a inibição da pRb promove superexpressão da 
proteína p16, que pode ser detectada na superfície do tumor por meio de 
imunoistoquímica (IHQ)16.

A infecção crônica pelo HPV é o principal fator de risco para câncer de 
orofaringe em países desenvolvidos, chegando a estar relacionado a 70% 
dos casos nos Estados Unidos, por exemplo17. No entanto, essa prevalência 
é diferente ao redor do mundo e pode ser heterogênea dentro do mesmo 
país, o que parece acontecer no Brasil. Embora a maioria dos estudos tenha 
demonstrado uma baixa taxa de tumores de orofaringe HPV-relacionados 
(4,4% a 8,8%), quando considerada apenas população de pacientes privados 
observa-se até 60% de casos positivos18. Existe evidência indireta de que os 
casos HPV relacionados estejam aumentando no país – estudo demonstra 
aumento da proporção de cânceres de orofaringe e cavidade oral entre os 
cânceres de cabeça e pescoço19.

O status do HPV foi recentemente incorporado ao estadiamento da doença, 
na oitava edição do American Joint Committee on Cancer (AJCC), e deve ser 
testado em todos os casos de carcinoma escamoso de orofaringe. Já para outros 
subsítios, como não há relação prognóstica, não há recomendação para que o 
teste seja realizado rotineiramente20.

Infecção crônica pelo vírus Epstein-Barr (EBV)
A infecção crônica pelo EBV tem intima relação etiológica com os carcino-

mas de nasofaringe, principalmente o subtipo não queratinizante, que é o pre-
valente tanto em áreas endêmicas quanto não endêmicas da doença21. O teste 
pode ser feito tanto no tumor (imunoistoquímica LMP1 ou o teste padrão ISH 
para EBV-encoded RNA [EBER]) quanto no plasma, havendo associação entre 
altos níveis plasmáticos de DNA ao diagnóstico, com mortalidade e metástases 
a distância22.
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Outros fatores de risco
Existe uma série de outros fatores de risco já descritos para cânceres de 

cabeça e pescoço, a saber23,24:
• Má higiene oral e doença periodontal;
• Próteses dentárias mal ajustadas;
• Dieta pobre em frutas e vegetais;
• Exposição ocupacional a agentes carcinógenos;
• Infecção pelo HIV;
• Líquen plano;
• Baixo nível socioeconômico;
• História familiar;
• Hábito de mascar noz de betel (ou “chiclete de Taiwan” – noz proveniente da 
palmeira de areca e que contém propriedades estimulantes) e Gutka (mistura 
de tabaco e outras substâncias estimulantes, incluindo menta, açúcares e espe-
ciarias), comum principalmente na Índia;
• Síndromes genéticas:

Anemia de Fanconi: doença hereditária do reparo do DNA caracterizada 
por pancitopenia, malformações congênitas e predisposição para tumores 
hematológicos ou sólidos. Alto risco principalmente para tumores de oro-
faringe e cavidade oral;
Disceratose congênita: desordem degenerativa rara, caracterizada por 
pigmentação da pele, unhas atróficas, leucoplasia e falência de medula óssea.

4 - PREVENÇÃO

As principais medidas para reduzir o risco de desenvolvimento de câncer 
no trato aerodigestivo de cabeça e pescoço são:
• Não fumar ou parar de fumar;
• Reduzir ou cessar consumo de álcool;
• Consumir dieta rica em frutas e vegetais;
• Ter um número reduzido de parceiros sexuais;
• Manter higiene oral.

Não há programa de screening para detecção precoce do câncer de cabe-
ça e pescoço, nem mesmo para o CEC de orofaringe HPV-relacionado. Di-
ferente do câncer de colo de útero, no qual o esfregaço de Papanicolaou e o 
DNA do HPV são amplamente usados como screening, no CEC de orofaringe 
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HPV-relacionado não há lesão pré-maligna orofaríngea identificada, e a pre-
sença de DNA do HPV na cavidade oral ou orofaringe não está diretamente 
ligada ao desenvolvimento subsequente de câncer25.

Embora ainda não haja comprovação de que a vacina contra HPV esteja 
relacionada à redução da incidência de câncer de orofaringe HPV-relaciona-
do, estudo populacional americano demonstrou redução da prevalência de in-
fecção oral pelos subtipos contemplados pelas vacinas (0,1% vacinados versus 
1,6% não vacinados; p = 0,008)26. No Brasil, a vacina quadrivalente (tipos 6, 
11, 16 e 18) está disponível na rede pública de saúde e faz parte do calendário 
vacinal (meninas de 9 a 14 anos e meninos de 11 a 14 anos). 

Além da vacina quadrivalente, também existem as vacinas bivalente (tipos 
16 e 18) e a nonavalente (Gardasil® 9) que inclui outros cinco subtipos do vírus 
(6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 e 58). De acordo com o registro na Agência Nacional 
de Vigilância Sanitária (Anvisa), a vacina quadrivalente é indicada para me-
ninas e mulheres entre 9 e 45 anos, e meninos e homens entre 9 e 26 anos. A 
vacina bivalente (tipos 16 e 18) para mulheres entre 9 e 25 anos. Já a Gardasil® 
9 é indicada tanto para meninas e mulheres quanto meninos e homens entre 9 
e 26 anos. No momento, as clínicas não estão autorizadas a aplicar as vacinas 
em faixas etárias diferentes às estabelecidas pela Anvisa. As vacinas possuem 
maior eficácia antes do início da vida sexual (90% entre não expostos ao HPV 
e 40%-60% para os já expostos)3. 
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