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RESUMO
Objetivos: Avaliar o papel terapêutico da laringectomia salvage 
na recorrência de doença após terapêutica conservadora 
(QRT/RT) em doentes com CPC da laringe, determinar taxas 
de recorrência, sobrevida e fatores preditivos de sobrevida. 
Desenho do estudo: Análise retrospetiva. Material e 
Métodos: Selecionados doentes com neoplasia recorrente 
ou persistente da laringe submetidos a laringectomia 
salvage entre 2005 e 2017.  Análise estatística com testes T 
de Studente Mann Whitney, pelo método Kaplan-Meier e 
regressão Cox. Resultados e conclusões: Identificados 63 
doentes, 95,24% homens, idade média 56,75<7,9 anos. 
Distribuição dos tumores 12,7% supraglóticos, 71,2% glóticos, 
15,9% transglóticos. Estadiamento inicial da doença: a) local 
54% T1/T2, 46% T3; b) regional 69,8% N0, 30,2% N+. Sobrevida 
a 2 anos T1/T2 foi 91,2% vs 62,1% (T3), para N0 88,6% vs 
N+ 52,6% (p<0,001), tumores glóticos 84,4% vs 61,1% não 
glóticos. A laringectomia total de resgate é eficaz e segura. O 
estadiamento local e regional, localização do tumor e idade 
são fatores preditivos de sobrevida.
Palavras-chave: Laringe; Laringectomia de resgate; Laringectomia 
salvage; cancro da laringe; carcinoma da laringe; laringectomia 
total

ABSTRACT
Objective: Analyze salvage total laryngectomy as treatment in 
recurrence after organ preserving strategy (QRT/RT), determine 
recurrence rates, survival and predictive factors. Study design: 
Retrospective charts review. Materials and methods: Salvage 
total laryngectomy patients, from 2005 to 2017. Univariate 
analysis with T Student, Mann Whitney, survival estimates 
with Kaplan-Meier method and Cox proportional hazards 
model. Results and conclusions: 63 patients, 95,24% male, 
mean age 56,75<7,9 years. 12,7% supraglotic location, 71,2% 
glotic and 15,9% transglotic. Primary tumor T stage was 54% 
T1/T2, 46% T3, N stage 69,8% N0 and 30,2% N+. T1/T2 group 
had 91,2% 2-year survival rate vs 62,1% for T3 stage. For 
N0 2-year survival rate was 88,6% vs 52,6% for N+ patients, 
glotic tumors had a 2-year survival rate of 84,4% vs 61,1% for 
non-glotic. Total laryngectomy in salvage setting is safe and 
effective, primary T and N stage, tumor location and age were 
identified as predictive factors of survival. 
Keywords: Larynx; Salvage laryngectomy; Laringeal cancer, 
total laryngectomy

INTRODUÇÃO
O tratamento dos estádios avançados, estádios III/IV 
da classificação da American Joint Commitee on Cancer 
(AJCC) dos tumores da laringe tinha, no passado, 
como base a realização de laringectomia total (LT) e 
esvaziamento ganglionar cervical com possibilidade 
de radioterapia adjuvante1. A perda consequente de 
função da laringe apresentava implicações importantes 
na qualidade de vida dos doentes, levando ao 
desenvolvimento de modalidades terapêuticas de 
“preservação de órgão”, que permitiram a doentes 
selecionados um tratamento preservador da laringe, 
inicialmente em 1991 com o estudo da Veterans 
Administration e depois em 2003 com o estudo da 
Radiation Therapy Oncology Group1. Estes estudos 
vieram demonstrar que o tratamento com quimioterapia 
(QT) de indução e radioterapia (RT) era sobreponível ao 
tratamento cirúrgico definitivo com LT e RT adjuvante 
em termos de sobrevida, permitindo à maioria (64%) 
dos doentes manter uma laringe funcionante2.
Apesar da evolução nos tratamentos preservadores 
de órgão, e de bons resultados oncológicos 
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consistentemente demonstrados nos protocolos de 
preservação de órgão3, a taxa de recorrência loco-
regional tem-se mantido elevada com valores que podem 
chegar a 30%-66%4. Nestes doentes com recorrência ou 
persistência da doença oncológica o passo seguinte é a 
realização de LT de resgate (ou salvage)4. A LT de resgate 
tem tido por isto uma importância crescente com o 
número de procedimentos realizados a aumentar, 
existindo no entanto poucos estudos a incidir sobre 
estes doentes4.
O objetivo deste estudo é avaliar, de forma retrospetiva, 
os doentes com Carcinoma pavimentocelular (CPC) 
recorrente da laringe (pós-QRT ou RT isolada) 
submetidos a laringectomia salvage, e caracterizar a 
evolução da sua doença, a eficácia da laringectomia 
salvage e a sua segurança.

MATERIAL E MÉTODOS
Foram analisados retrospetivamente os processos 
clínicos em suporte físico e eletrónico dos doentes 
com diagnóstico de CPC recorrente ou persistente da 
laringe, incluindo as localizações glótica, supraglótica 
ou transglótica, submetidos a LT de resgate tratados no 
Instituto Português de Oncologia de Lisboa Francisco 
Gentil (IPOLFG) entre Janeiro de 2005 e Dezembro de 
2017, após estratégia de preservação de órgão. 
Foram incluídos os doentes com tratamento cirúrgico 
por LT de resgate realizado no IPOLFG, podendo o 
tratamento primário de preservação de órgão ter 
sido realizado nesta ou em outras instituições. Os 
tratamentos primários incluídos foram QT e RT em 
combinação ou apenas RT definitiva. Foram excluídos 
os casos com diagnóstico histológico que não fosse de 
CPC bem como localização primária do tumor que não 
fosse exclusivamente laríngea. Foram também excluídos 
os doentes submetidos a tratamento não cirúrgico 
de preservação de órgão por recusa de tratamento 
cirúrgico, quando a indicação segundo as normas do 
NCCN era a cirurgia.
Foram recolhidos os dados demográficos e clínicos dos 
doentes e dados específicos da doença incluindo sexo, 
idade, localização do tumor primário, estadiamento 
clínico tumoral à altura do tratamento primário (pelo 
sistema TNM da 8ª edição do AJCC), tratamento 
primário, recorrência e tempo livre de recorrência e 
sobrevida. 
Os doentes foram divididos em grupos para as principais 
variáveis em estudo. Para a localização do tumor 
primário foram classificados em tumor glótico quando 
a localização era apenas glótica, ou outra localização 
quando eram tumores supraglóticos ou transglóticos. 
Para a variável estadiamento da doença local primária 
foram agrupados tendo em conta o estadiamento 
de acordo com as regras do AJCC em tumores 
localmente precoces (T1/T2) ou tumores localmente 
moderadamente avançados (T3). Para a variável 
estadiamento da doença regional primária foram 

agrupados também tendo em conta o estadiamento de 
acordo com as regras do AJCC em sem doença regional 
(N0) e com doença regional (N+).
Os principais resultados avaliados foram o tempo de 
sobrevida global médio, calculado em meses após o 
tratamento primário, o tempo livre de doença médio 
após tratamento primário, calculado em meses desde o 
tratamento primário até a recidiva da doença, sobrevida 
global aos 2 anos e aos 5 anos após tratamento inicial, 
a sobrevida especifica aos 2 e 5 anos para estádios 
precoces (T1/T2) e moderadamente avançados (T3) 
da doença oncológica e a sobrevida específica aos 2 e 
5 anos para doentes sem doença regional (N0) e com 
doença regional (N+). A análise estatística univariada 
foi realizada com os testes de T de Student e Mann 
Whitney. As estimativas e análises de sobrevida pelo 
método de Kaplan-Meier e a análise multivariada 
de sobrevida pelo método de regressão de Cox. A 
significância estatística foi considerada para valores de 
P <0,05. A análise estatística foi realizada com software 
informático SPSS®versão 22.0 da IBM.

RESULTADOS
Entre Janeiro de 2005 e Dezembro de 2017 foram 
submetidos a laringectomia total de resgate, sessenta 
e três doentes, por recorrência de CPC na laringe após 
tratamento inicial de conservação de órgão. A população 
era constituída maioritariamente por homens (95,2% 
vs 4,8% de mulheres). A mediana da idade era de 57 
anos, com a idade média 56,75 ± 7,9 anos. A localização 
mais frequente dos tumores na laringe eram tumores 
glóticos (71,4%), seguidos dos transglóticos (15,9%) e 
por fim os supraglóticos (12,7%). O estadiamento do 
tumor primário era de 54% em estádio precoce (T1/
T2) e 46% moderadamente avançado (T3), e 69,8% não 
apresentavam doença regional (N0) enquanto 30,2% 
eram N+. O resumo das características dos doentes 
pode ser encontrado na tabela 1.
O tempo médio livre de doença após tratamento 
inicial foi de 16,2 ± 1,4 meses, o tempo médio desde 
o diagnóstico até à morte de 37,3 ±  4,1 e o tempo de 
sobrevida global médio foi de 68,2 meses. A análise 
univariada do tempo livre de doença revela que existe 
uma associação estatisticamente significativa (P= 0,003) 
para a variável localização do tumor primário, com 
um intervalo de tempo médio até à recorrência de 
18,1 meses para os tumores glóticos e de 11,3 para o 
outro grupo de doentes. Para a variável estadiamento 
da doença local primária verificou-se um intervalo de 
tempo médio até à recorrência de 16,9 meses para 
os tumores localmente mais precoces (T1/T2) e de 
15,3 meses para tumores localmente moderadamente 
avançados (T3), não se encontrando diferença 
estatisticamente significativa (P= 0,599). Para a variável 
estadiamento da doença regional primária verificou-se 
um intervalo de tempo médio até à recorrência de 17,5 
meses para os doentes sem doença regional (N0) e de 
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13,2 meses para doentes com doença regional (N+), não 
se encontrando diferença estatisticamente significativa 
(P= 0,165). O resumo da análise univariada do tempo 
livre de doença encontra-se na tabela 2.
A sobrevida global aos 2 anos após o tratamento inicial 
era de 81% e aos 5 anos de 62%, como é possível observar 
na figura 1. Por forma a identificar fatores específicos 
do doente e da doença foi realizada a análise estatística 
da sobrevida tendo em consideração a localização 
do tumor, e o estadiamento inicial da doença local e 
regional, que se encontra resumida na tabela 3. Tumores 
de localização apenas glótica tiveram uma sobrevida 
superior aos 2 e aos 5 anos comparativamente com 
tumores supraglóticos e transglóticos (P = 0,022), aos 2 
anos 84,4% dos doentes com tumores glóticos estavam 
vivos comparativamente aos 61,1% dos doentes com 
tumores nas outras localizações, aos 5 anos estavam 
vivos 64,2% e 44,4% respetivamente, figura 2. Tumores 
em estádios localmente mais precoces (T1/T2) 
demonstraram uma sobrevida superior aos 2 e aos 5 
anos comparativamente com tumores localmente mais 
avançados (T3) (P < 0,01), sendo a sobrevida aos 2 anos 

TABELA 1
Dados clínicos e demográficos

TABELA 2
Análise de tempo livre de doença

N 63 (100%)

Mediana da idade no momento do diagnóstico (em anos)
Média da idade no momento do diagnóstico (em anos)

57 
56,75 (±7,9)

Sexo
     Feminino
     Masculino

3 (4,76%)
60 (95,24%)

Localização
     Supraglótico
     Glótico
     Transglótico

8 (12,7%)
45 (71,4%)
10 (15, 9%)

Estádio T 
     T1/T2
     T3

34 (54%)
29 (46%)

Estádio N 
     N0
     N+

44 (69,8%)
19 (30,2%)

Tempo médio desde diagnóstico inicial até recidiva (em meses)
Mediana do tempo desde diagnóstico inicial até recidiva (em meses)

16,2 (±1,4)
13

Tempo médio desde diagnóstico inicial até morte (em meses) 37,3 (±4,1)

Fator Variável N
Análise Univariada

Tempo médio até recorrência em meses Valor P

Local. Glótico
Supra/transglótico

45
18

18,1
11,3 0,003

Doença Local T1/T2
T3

34
29

16,9
15,3 0,599

Doença Reg. N0
N+

44
19

17,5
13,2 0,165

FIGURA 1
Sobrevida global após tratamento inicial
(2 anos – linha vermelha; 5 anos – linha laranja)
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para os estádios precoces (T1/T2) de 91,2% e para os 
avançados (T3) 62,1% e aos 5 anos de 82,2% e 34,5% 
respetivamente, como se verifica na figura 3. Tumores 
sem doença regional (N0) demonstraram uma sobrevida 
superior aos 2 e aos 5 anos comparativamente com 
tumores com doença local (N+) (P < 0,01), sendo  a 
sobrevida aos 2 anos para os N0 de 88,6%, e para os N+ 
52,6%, aos 5 anos de 70,4% e 36,8% respetivamente, 
como é possível visualizar na figura 4. Todos estas 
variáveis foram preditivas de menor sobrevida na 
análise univariada. Para a análise multivariada foram 

FIGURA 3
Sobrevida após tratamento inicial azul estádios iniciais (T1/T2), 
verde estádios moderadamente avançados (T3) (2 anos – linha 
vermelha)

FIGURA 2
Sobrevida após tratamento inicial azul tumores glóticos, verde 
tumores não glóticos (2 anos – linha vermelha)

FIGURA 4
Sobrevida após tratamento inicial azul N0, verde N+ (2 anos – 
linha vermelha)

combinadas as variáveis anteriormente analisadas e 
também a idade do doente no momento do diagnóstico 
da doença primária, tendo-se verificado que a 
localização do tumor primário, o estadiamento local 
e regional da doença primária e a idade do doente no 
momento do diagnóstico primário são fatores preditivos 
independentes para sobrevida. As análises univariada e 
multivariada dos fatores associados com a sobrevida 
podem-se também encontrar na tabela 3.

DISCUSSÃO
Este estudo apresenta uma visão global sobre os 
doentes submetidos a laringectomia total de resgate 
para doentes com CPC da laringe num centro oncológico 
português. As recorrências de CPC laríngeo apresentam, 
comparativamente com outras localizações na cabeça 
e pescoço, resultados oncológicos razoavelmente 
favoráveis5, em linha com as publicações internacionais. 
Os resultados deste estudo revelam uma sobrevida 
global aos 2 anos de 77,8% e aos 5 anos de 58,5%3,4,6,7. 
Um acompanhamento regular e apertado dos 
doentes submetidos a tratamento preservador de 
órgão não cirúrgico (RT ou QRT) é fundamental6. A 
mediana do tempo entre o diagnóstico do tumor 
primário e a recorrência após tratamento primário 
por RT ou QRT foi de 13 meses, em linha com o 
descrito internacionalmente6,8, no entanto, ocorreram 
esporadicamente recorrências tardias. 
Os resultados do nosso estudo sugerem uma associação 
estatisticamente significativa entre a localização do 
tumor e o tempo livre de doença após tratamento 
primário, com doentes com um tumor de localização 
glótica a apresentar um tempo médio livre de doença 
superior comparativamente a doentes com tumores 
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supraglóticos e transglóticos. Relativamente às variáveis 
de estadiamento quer local, quer regional há uma 
tendência não estatisticamente significativa com o 
tempo livre de doença, sendo que tumores menos 
avançados e sem doença regional apresentam média de 
tempo livre de doença superior.
A literatura sobre possíveis fatores preditivos de 
mortalidade é limitada para doentes submetidos 
a laringectomia salvage9, no entanto as principais 
variáveis avaliadas no nosso estudo revelaram-se como 
fatores preditivos de mortalidade na análise univariada, 
e posteriormente no modelo multivariado de análise 
de sobrevida pelo método de regressão de Cox. Os 
resultados deste estudo sugerem que o estadiamento da 
doença, local e regional, e a localização do tumor estão 
associados ao tempo de sobrevida global, sendo que 
doentes com doença primária oncológia mais precoce, 
quer local (T1/T2) quer regional (N0) apresentam uma 
sobrevida global aos 2 e aos 5 anos superior a doentes 
com doença primária mais avançada quer local (T3) quer 
regional (N+). Também os doentes com um tumor de 
localização glótica apresentam uma sobrevida aos 2 e 
aos 5 anos superior comparativamente com doentes com 
tumores supraglóticos e transglóticos, encontrando-se 
em linha com estudos internacionais2,3,8,9.
Apesar do desafio cirúrgico que representa devido às 
alterações fibróticas dos tecidos e ao maior risco de 
complicações pós-operatórias10, demonstra-se com 
este estudo não só que a laringectomia total parece ser 
um tratamento eficaz na recidiva de tumor da laringe 
pós estratégia não cirúrgica de preservação de órgão, 
mas também que a laringectomia total de resgate é um 
procedimento seguro quando realizado por equipas 
experientes.
Este estudo apresenta algumas limitações, nomeadamente 
os grupos de doentes apresentam diferenças no 
seu número de elementos, o que limita a força das 
conclusões a serem retiradas. Apesar de se tratar de 
um estudo retrospectivo e das reconhecidas limitações 
dos estudos retrospectivos, este estudo permite que 
se retirem algumas considerações sobretudo válidas 
para a abordagem aos doentes no que respeita ao 

seu aconselhamento e prognóstico, proporcionando 
informação relevante sobre o contexto português.

CONCLUSÃO
Os resultados deste estudo sugerem que doentes 
com doença primária oncológia mais precoce, quer 
local (T1/T2) quer regional (N0), que necessitem 
de ser submetidos a LT de resgate por recidiva pós-
QRT/RT isolada,  apresentam uma sobrevida global 
aos 2 e aos 5 anos superior a doentes com doença 
primária mais avançada quer local (T3) quer regional 
(N+). Os doentes com um tumor de localização 
glótica apresentam uma sobrevida aos 2 e aos 5 anos 
superior comparativamente com doentes com tumores 
supraglóticos e transglóticos, a localização do tumor 
parece também influenciar a recidiva estando os 
tumores de localização glótica associados a um tempo 
livre de doença superior. Verificou-se que os fatores 
localização, estadiamento local e regional e idade do 
doente podem ser considerados fatores preditivos de 
sobrevida do doente. Este estudo permite também 
demonstrar que a laringectomia total parece ser uma 
terapêutica eficaz na recidiva de tumor da laringe 
pós-QRT/RT isolada, no entanto doentes com falência 
do tratamento conservador de órgão em estádios 
mais avançados apresentam índices de sobrevidaa 
relativamente maus, o que deve condicionar um 
aconselhamento cuidadoso destes doentes acerca dos 
resultados esperados com um tratamento inicial não 
cirúrgico e da real possibilidade de cirurgia salvage em 
caso de recidiva.
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Os autores declaram que os procedimentos seguidos 

TABELA 3
Análise de sobrevida

Fator Variável N
Análise Univariada Análise Multivariada

Sobrevida 2 anos Sobrevida 5 anos Valor P OR IC Valor P

Local. Glótico
Supra/trans

45
18

84,4%
61,1%

64,2%
44,4% 0,022 1,210 0,337-4,340 0,001

Doença Local T1/T2
T3

34
29

91,2%
62,1%

82,2%
34,5% <0,001 0,291 0,070-1,213 0,001

Doença Reg. N0
N+

44
19

88,6%
52,6%

70,4%
36,8% <0,001 0,283 0,074-1,078 0,001

Idade na. 63 na. na. na. 1,066 0,997-1,138 0,001

Abreviaturas: OR, Odds Ratio, IC, Intervalo de Confiança, na., não aplicável
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