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Carotid; Introduction: Carotid blowout syndrome is an uncommon complication for patient treated by
Blowout; head and neck tumors, and related to a high mortality rate.

Larynx; Objective: The aim of this study was to study the risk of carotid blowout in a large cohort of
Cancer patients treated only by larynx cancer.

Methods: Retrospective analysis of patients older than 18 years, treated by larynx cancer who
developed a carotid blowout syndrome in a tertiary academic centre.

Results: 197 patients met the inclusion criteria, 192 (98.4%) were male and 5 (1.6%) were
female. 6 (3%) patients developed a carotid blowout syndrome, 4 patients had a carotid blowout
syndrome located in the internal carotid artery and 2 in the common carotid artery. According
to the type of rupture, 3 patients suffer a type |, 2 patients a type Ill and 1 patient a type Il.
Five of those patients had previously undergone radiotherapy and all patients underwent total
laryngectomy. We found a statistical correlation between open surgical procedures (p =0.004)
and radiotherapy (p=0.023) and the development of a carotid blowout syndrome.

Conclusion: Carotid blowout syndrome is an uncommon complication in patients treated by
larynx tumours. According to our results, patient underwent radiotherapy and patients treated
with open surgical procedures with pharyngeal opening have a major risk to develop this kind
of complication.
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PALAVRAS-CHAVE
Cardtida;

Sindrome da ruptura da artéria carétida em pacientes tratados para cancer de laringe

Introdugdo: A sindrome da ruptura da carétida € uma complicacdo incomum no paciente em
tratamento para tumores de cabeca e pescoco, relacionada com uma alta taxa de mortalidade.
Objetivo: O objetivo deste estudo foi estudar o risco de ruptura da carétida em uma grande
coorte de pacientes tratados isoladamente por um cancer de laringe.

Método: Analise retrospectiva de pacientes com mais de 18 anos, tratados por cancer de laringe
em um centro de assisténcia terciaria, que desenvolveram a sindrome da ruptura da caroétida.
Resultados: Ao todo, 197 pacientes atenderam aos critérios de inclusdo, 192 (98,4%) eram do
sexo masculino e 5 (1,6%) eram do sexo feminino. 6 (3%) desenvolveram sindrome da ruptura
da carotida, 4 tiveram sindrome da ruptura da caroétida localizada na artéria cardtida interna
e 2 na artéria carotida comum. De acordo com o tipo de ruptura, 3 pacientes apresentaram
sindrome da ruptura da carétida tipo I, 2 pacientes, sindrome da ruptura da carétida Tipo
Il e um tipo Il. Cinco desses pacientes haviam sido previamente tratados com radioterapia
e todos os pacientes foram submetidos a laringectomia total. Encontrou-se uma correlacao
estatistica entre procedimentos cirtrgicos abertos (p=0,004) e radioterapia (p=0,023) e o

Conclusao: A sindrome de ruptura da carétida € uma complicacao rara em pacientes tratados
para tumores de laringe. De acordo com nossos resultados, pacientes submetidos a radioterapia
e pacientes tratados com procedimentos cirtrgicos abertos com abertura da faringe apresentam
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desenvolvimento de sindrome da ruptura da carétida.
um risco maior de desenvolver essa complicacao.
creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introducao

A sindrome da ruptura da carétida (SRC) € uma complicacao
incomum em pacientes tratados para tumores de cabeca
e pescoco (TCP)." Na literatura, incidéncia de ruptura da
carétida em pacientes submetidos a procedimentos cirur-
gicos que envolvem canceres de cabeca e pescoco variou
de 2,9% a 4,3%.>> Naqueles que receberam reirradiacio
devido a canceres de cabeca e pescoco recorrentes, as inci-
déncias de ruptura carotidea variaram de 2,6% a 10%.%7
Dessa maneira, a SRC é mais frequente em pacientes com
TCP, nos casos em que a radiacao induziu necrose, tumo-
res recorrentes, complicacoes de feridas decorrentes de
esvaziamento cervical ou erosdo de vaso devido a fistulas
faringocutaneas.®

A taxa de mortalidade por ruptura de carétida foi rela-
tada de 3% até mais de 50% na literatura.>>7 " Em uma
metanalise recente, a taxa de mortalidade por ruptura
de carétida apos reirradiacdao naqueles pacientes tratados
devido a tumores de cabeca e pescoco foi de até 76%.6 Além
disso, as taxas de sequelas neurologicas relatadas naqueles
pacientes que sobreviveram a um episodio agudo de ruptura
de carotida foram de 16% a 50%.°

No passado, a abordagem tradicional para tratar esse tipo
de complicacdo era a revisao cirlrgica ou ligadura.*> No
entanto, essas tendéncias mudaram nos Gltimos anos para
uma abordagem menos agressiva e, hoje em dia, as téc-
nicas endovasculares, inclusive baloes, técnicas destrutivas
(embolizacao) e construtivas (enxerto de stent), feitas por
neurorradiologistas intervencionistas, tém ganhado popula-
ridade e apresentado resultados promissores.’ %1

Poucos estudos discutiram os fatores de risco relevantes
de ruptura da cardtida em pacientes tratados por cancer

de cabeca e pescoco em geral. O objetivo deste traba-
lho foi estudar o risco de ruptura da carotida em uma
grande coorte de pacientes tratados apenas para cancer de
laringe.

Método

Uma analise retrospectiva foi feita em pacientes nao
tratados previamente, com diagnostico de carcinoma espi-
nocelular (CEC) da laringe (cT1-cT4), N-/+, M -/+ de acordo
com critérios da Union Internationale Contre le Cancer
(UICC) e American Joint Committee on Cancer (AJCC) entre
janeiro de 2009 e janeiro de 2012. A identificacao de casos e
prontuarios foi feita por meio de pesquisa em computador do
nosso banco de dados, com a Classificacao Internacional de
Doencas (CID-9). Este estudo foi aprovado pelo comité de
ética da instituicdo. Os dados demograficos (idade, sexo),
historia clinica pregressa, comorbidades, estagio, tipo de
cirurgia, SRC como uma complicacao, foram obtidos por
meio de uma revisao da histdria clinica.

Antes da cirurgia, todos os casos foram discutidos em um
comité interdisciplinar de tumores de cabeca e pescogo. O
exame pré-operatorio da lesdo foi feito por laringoscopia
indireta, videolaringoscopia e tomografia computadorizada
ou ressonancia magnética do pescoco para avaliar a cartila-
gem, 0 espaco pré-epiglotico e paraglético e o envolvimento
de linfonodo. Bidpsias por agulha fina de linfonodos cervi-
cais foram feitas geralmente sob controle ultrassonografico.
Os pacientes com lesoes suspeitas de malignidade foram
agendados para microcirurgia de laringe e panendoscopia
com biodpsias, seguida por uma laringectomia total (LT),
laringectomia parcial horizontal (LPH), microcirurgia a laser
transoral (MLT) e radioterapia isolada ou acompanhada por
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quimioterapia (QT) nos casos em que havia presenca de lesao
maligna.

A radioterapia pos-operatoria adicional foi adminis-
trada em alguns pacientes com doenca cervical avancada
(N2a/b/c, N3), quando o exame histopatologico revelou
disseminacao extracapsular ou nos pacientes com micro-
metastases linfaticas. Pacientes com margens cirlrgicas
histologicamente pequenas, principalmente na base da lin-
gua, também receberam radioterapia pos-cirirgica quatro
semanas apos a cirurgia, seguida por doses semanais para
atingir uma dose total de 60 Gy.

0 tipo de ruptura foi classificado de acordo com Powitzky
et al." Tipo I. “*Ameaca’’ inclui aquelas SRC que ocorrem
quando a artéria cardtida é exposta por ruptura do tecido
mole, secundaria a fistula mucocutanea, infeccao, necrose
dos tecidos, tumor recorrente ou uma combinacao desses.
Tipo Il: “Iminente’’, quando a ruptura é limitada, pode ser
resolvida temporariamente com pressao e curativo da ferida
e precede a hemorragia final em um periodo de meses. E tipo
[l **Ativo ou Ruptura’’ é considerado rapidamente fatal.

Todos os pacientes com suspeita de SRC foram avalia-
dos, varios pacientes com SRC tipo | e Il foram tratados
por um neurorradiologista e os do tipo Ill com cirurgia. A
ruptura da carotida foi confirmada por possiveis lesdes cau-
sais, inclusive irregularidade ou interrupcao endoluminal,
formacéo de pseudoaneurisma e extravasamento.'' Os paci-
entes que apresentaram um sangramento agudo, mas que
nao foram submetidos a exames angiograficos, ndo foram
considerados como tendo tido uma ruptura da carotida.
Apds determinacao do risco de isquemia cerebral pelo teste
de oclusao com balao, foram submetidos a embolizacao.
Aqueles pacientes com contraindicacdes para o proce-
dimento foram considerados para implante de stent de
carétida.

Em nosso departamento, os pacientes tratados para
tumores malignos de cabeca e pescoco sao acompanha-
dos durante pelo menos cinco anos. No entanto, para este
estudo, considerou-se um grupo de pacientes acompanhado
por no minimo 36 meses.

A andlise estatistica foi feita no programa de SPSS
para Windows, versao 20.0 (SPSS, Inc. Illinois, EUA). As
variaveis quantitativas do estudo foram expressas como
média £ desvio tipico. As diferentes variaveis foram cor-
relacionadas pelo teste do qui-quadrado de Pearson e
comparacao de variaveis continuas. Os valores de p<0,05
foram considerados estatisticamente significativos em todos
os testes.

Resultados

Atenderam aos critérios de inclusao 197 pacientes, 192
(98,4%) do sexo masculino e cinco (1,6%) do feminino. A
idade média foi de 63,84+10,13 (Min: 40/Max: 88). Des-
ses, 37 (18,5%) eram diabéticos e 69 (34,5%) hipertensos. Os
pacientes tinham um nivel de hemoglobina pds-operatoria
médio de 12,74+1,89g/dl e um nivel de albumina médio
de 41,04+2,98¢g/L. A fase tumoral dos pacientes incluiu 39
(19,7%) como estagio |, 39 (19,7%) como estagio Il, 53 (26,9%)
como estagio lll e 66 (33,5%) como estagio 1V; 138 (70,05%)
pacientes foram classificados como NO, 14 (7,1%) como N1,
13 (6,5%) como N2A, 16 (8,1%) como N2b, 13 (6,5%) como N2c
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Tabela 1 Dados demograficos de pacientes com cancer de
laringe e sem ruptura de carétida
Variavel Totais (%) Casos de
SRC
Idade 63,8 +10,13 (Min:
40/Max: 88)

Sexo M: 192/F: 5
Acompanhamento 46,1+ 12 meses
médio foi (Min: 11/Max: 72)
Nivel de HgB 12,7 +1,89¢g/dL
pos-operatorio
Nivel de albumina 41,0+2,98g/L
Estdgio T

I 39 (19,7%)

Il 39 (19,7%) 1

11 53 (26,9%) 1

v 66 (33,5%) 4
Estdgio N

NO 138 (70,05%)

N1 14 (7,1%)

N2a 13 (6,5%)

N2b 16 (8,1%)

N2c 13 (6,5%)

N3 3 (1,5%)
Estdgio M

MO 193 (98%)

M1 4 (2%)

SRC, sindrome de ruptura carotidea.

e trés (1,5%) como N3. Havia quatro (2,03%) casos de metas-
tases a distancia (M1). O tempo médio de acompanhamento
foi de 46,1+ 12 meses (Min: 11/Max: 72). Quanto ao tipo de
cirurgia, a mais comum foi a microcirurgia a laser transoral
para tumores de glote (58=29,44%) e laringectomia total
sem tratamento quimioterapico (23=11,6%) (tabela 1).

Seis (3%) pacientes tratados para cancer de laringe desen-
volveram SRC (tabela 2), quatro tiveram SRC na artéria
carotida interna (ACI) e dois SRC na artéria carotida comum
(ACC). De acordo com o tipo de ruptura, trés pacientes apre-
sentaram SRC tipo |, dois tipo Il e um tipo Il. Cinco desses
pacientes haviam sido previamente submetidos a radiotera-
pia e todos os pacientes foram submetidos a laringectomia
total. No entanto, nenhum deles foi submetido a esvazia-
mento cervical radical (tabela 2).

Tabela 2 Dados demograficos de pacientes com cancer de
laringe e ruptura carotidea

Variavel Total (%)

Idade 62,5+ 13,48 (Min:
49/Max: 79)

Sexo M: 5/F: 1

Acompanhamento médio 17,8 +20 Meses (Min:
1/Max: 56)
10,2 +1,68¢g/dL

2,98 +1,56g/dL

Nivel de HgB pds-operatorio
Nivel de albumina
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Figura1 Stent de artéria cardtida esquerda em paciente que
sofre sindrome de ruptura carotidea.

Em relacdo a causa da SRC, trés pacientes apresenta-
ram necrose induzida por radiacdao comprovada por estudo
patologico e de imagem, dois apresentaram erosao de vaso
decorrente de fistulas faringocutaneas e a recorréncia do
tumor foi comprovada por exame histopatoldgico em um
paciente. Dois casos foram tratados com embolizacdao, um
com cirurgia e um com stent (fig. 1). Os outros dois mor-
reram devido a hemorragias graves na sala de emergéncia.
Sequelas neurologicas eram evidentes em dois devido a aci-
dente vascular cerebral, um apos a ligadura e o outro apos
embolizacao de ACI (tabela 3).

Discussao

A SRC pode ser considerada uma complicacao iatrogénica do
tratamento de TCP. A sindrome foi descrita pela primeira vez
em 1962; desde entdo, varias opcdes de tratamento cirdr-
gico e endovascular foram tentadas.”” No inicio, SRC era
tratada exclusivamente com ligadura cirurgica ou bypass
cirirgico da artéria carotida. No entanto, essas técnicas
foram associadas a alta mortalidade e alta morbidade neu-
rolégica com taxas de 40% e 60%, respectivamente.’> Em
meados da década de 1980, foram introduzidas técnicas

Tabela 4 Analise estatistica de fatores comumente associ-
ados a ruptura carotidea

Variavel p=0,05
RT 0,023
Esvaziamento cervical 0,151
Cirurgia aberta 0,004
Fistula 0,842

endovasculares para o controle da SRC aguda.'* Em seguida,
esse tratamento gradualmente ganhou popularidade devido
a facilidade da abordagem e a taxas de morbidade e de
mortalidade mais baixas em comparacao com a abordagem
cirtrgica."'3"

Efeitos de curto e longo prazo das radiacoes sobre as arté-
rias foram relatados. Em caes, uma dose total de radiacao
de 40 Gy ao longo de 10 dias pode provocar danos aos vasa
vasorum das grandes artérias e pode estar relacionada com
a ruptura das grandes artérias, de acordo com McCready
et al.’® Também se demonstrou que os radicais livres pro-
duzidos por radiacao causavam trombose e obliteracao dos
vasa vasorum, fibrose adventicia, aterosclerose prematura
e enfraquecimento da parede arterial no exame histolo-
gico de artérias carétidas ressecadas.'®'""7 No nosso estudo,
encontramos uma diferenca estatisticamente significativa
na ocorréncia de SRC em pacientes que receberam trata-
mento de RT antes da cirurgia (06/05=283,3%) (p=0,023)
(tabela 4).

Além disso, alguns autores sugerem o papel subestimado
de infeccoes em SRC (necrose tecidual ou fistula) e a relacao
da inflamacao bacteriana como causa de trombose de vasa
vasorum e danos secundarios na parede arterial.'® E por isso
que, resumindo os efeitos da radiacao e infeccao sobre vasa
vasorum, é necessario levar em consideracao a importancia
desses fatores, devido a camada adventicia, que transporta
80% do fornecimento de sangue para as paredes remanes-
centes da artéria carotida. Em nossa série de pacientes
acometidos pela SRC, dois (2/6 =33%) dos pacientes apre-
sentaram uma fistula faringocutanea no inicio do periodo
pos-operatorio e trés (3/6 =50%) necrose tecidual induzida
por radiacao.

A cirurgia no pescoco € outro fator significativo rela-
cionado com SRC, porque esse tipo de cirurgia poderia
comprometer a nutricdo da artéria carétida durante a
resseccao dos ganglios cervicais e resultar em lesdao da
camada adventicia. Esse efeito deletério ocorre indepen-
dentemente da radiacdo.’ As disseccbes cervicais radicais

Tabela 3 Paciente tratado para sindrome de ruptura carotidea em nossa instituicao

Sexo Tratamento Estagio Causa da ruptura Lado Lado Tipo Queixas Tratamento
neurolégicas para SRC

Sexo masculino LT+CND+QT+RT T4aNOMO Necrose Direito ACI | Nao Embolizacao

Sexo masculino LT +CND +QT +RT T2N2cMO Fistula Esquerdo ACI 1l Morre Morre

Sexo masculino LT + CND+ RT T4aN2bMO  Necrose Esquerdo ACC | Nao Stent

Sexo feminino LT+ CND +RT T3N1MO Necrose Direito ACI Il Morre Cirurgia

Sexo masculino LT +CND T4aN2cM0  Fistula Direito ACC I Sim Embolizacao

Sexo masculino LT + CND + RT T4aNOMO Erosao de tumor  Esquerdo ACI | Sim Morre
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tornam a artéria carétida mais vulneravel a ruptura devido
a falta de tecidos de apoio saudaveis.'" Além disso, nos paci-
entes com acompanhamento de cirurgia da faringe, existe
um risco maior de desenvolver uma SRC devido a grande
proporcao de formacdo de fistula salivar® e quando uma
hemitireoidectomia também ja foi feita a artéria carétida
encontra-se muito proxima da pele e do estoma traqueal, o
que aumenta o risco de danos sobre a artéria. Em relacao
aos tumores da laringe, Chen et al. encontraram uma inci-
déncia de 0,9% de SRC em pacientes tratados para tumores
da laringe, uma percentagem mais baixa em comparacao
com os nossos resultados.' No entanto, uma revisao prévia
da literatura relata a laringe como o local de tumor prima-
rio mais comum em quase 23% dos pacientes que sofreram
SRC."

Em nossa série, incluimos somente todos os pacientes
que chegaram ao setor de emergéncia devido a SRC, tra-
tados anteriormente para tumor de laringe. Dessa maneira,
€ importante ressaltar que todos eles foram submetidos a
uma laringectomia total com esvaziamento cervical bila-
teral (6/6=100%). E por isso que, de acordo com o tipo
de procedimento na laringe, encontramos uma correlacao
estatistica entre os procedimentos cirtrgicos abertos e o
desenvolvimento de um SRC (p=0,004). No entanto, nao
encontramos correlacao estatistica entre o esvaziamento
cervical e SRC (p=0,151) quando incluimos todos os nossos
pacientes (Procedimentos Laringeos Abertos e Endoscopi-
cos). Além disso, é importante sublinhar que em nossa
série todos os pacientes submetidos a esvaziamento cervi-
cal radical desenvolveram SRC; assim, podemos sugerir que
o esvaziamento cervical seletivo pode ser também relacio-
nado com o aparecimento de SRC, talvez nao como um fator
principal, mas pode estar associado a outras estratégias de
tratamento ou complicacoes (tabela 4).

Outro fator relacionado com SRC em estudos anterio-
res € a presenca de corpos estranhos mdveis na cabeca
€ no pescoco, como tubo de traqueostomia, sondas naso-
gastricas ou gazes molhadas. Nesse caso, a cicatrizacao de
feridas pode ser interrompida devido a irritacdo cronica e
resposta inflamataria. De acordo com Chen et al., isso pode-
ria explicar por que os pacientes com feridas abertas no
pescoco que requerem cuidados de feridas com curativo
molhado apresentam um aumento de quatro vezes do risco
de desenvolver ruptura da carétida.' Fatores nutricionais
também tém sido relacionados com o risco de SRC e isso
pode ser explicado pela camada de cobertura de tecido mole
mais estreita, faz com que as paredes arteriais da carétida
enfraquecam na regiao cervical.? Além disso, em seu estudo
Chen et al. verificaram um risco duas vezes maior de desen-
volvimento de ruptura da carétida em pacientes com um IMC
de<22,5kg/m?2."°

A incidéncia de complicagcdes cerebrais em pacientes
acometidos pela SRC é de até 87% quando ha presenca de
hipotensao no momento da ligadura em comparacdao com
28% em pacientes normotensos.?! Além disso, nos pacientes
que sobreviveram a um episodio agudo de ruptura da caré-
tida, sequela neuroldgica relatada foi de 16% a 50%.° Além
disso, em um estudo recente, os autores observaram que os
pacientes com ruptura da carétida submetidos a intervencéao
cirirgica tiveram uma taxa maior de complicacdes neu-
rologicas e de mortalidade quando comparados com a de
pacientes que receberam procedimentos endovasculares."

Em nossa série, dois (33,3%) pacientes apresentaram seque-
las neurologicas apds o sangramento, um deles morreu nos
primeiros 10 dias ap6s o episodio inicial devido a uma
repeticao do sangramento e o outro sofreu hemiparesia
como sequela de longo prazo.

Sobre a melhor opcao para o tratamento dessa
complicacdao nestes dias, existe uma tendéncia a favor
de técnicas endovasculares. No entanto, estudos recentes
mostram que nao ha diferenca estatistica significativa nos
desfechos técnicos e hemostaticos entre técnicas endovas-
culares reconstrutivas e desconstrutivas.®?223 Além disso,
outros autores sugerem que a oclusdao permanente dos
vasos resulta em maior isquemia cerebral imediata, mas a
colocacao de stent induz complicacées potencialmente tar-
dias, como infeccdes, novo sangramento ou trombose de
stent.® "

Finalmente, o nosso estudo apresenta um certo nimero
de limitacoes. Primariamente, sua natureza retrospectiva e
o tamanho pequeno da amostra podem limitar a validade dos
resultados. Além disso, incluimos somente pacientes trata-
dos por tumores da laringe e esse tipo de complicacao pode
acometer os pacientes tratados por tumores em qualquer
local da cabeca e do pescoco. Dessa maneira, um estudo
prospectivo que compare os resultados de diferentes tipos
de tratamentos pode ser necessario.

Concluséao

A sindrome de ruptura da carotida (SRC) € uma complicagao
rara em pacientes tratados para tumores da laringe. De
acordo com nossos resultados, os pacientes submetidos a
radioterapia e os pacientes tratados com procedimentos
cirdrgicos abertos, com abertura da faringe, tém um risco
maior de desenvolver SRC. Dessa maneira, € necessario ten-
tar prever o risco em todos os nossos pacientes e adotar
medidas adequadas para evitar esse tipo de complicacao.
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