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Resumo

A Queilite Actinica (QA) é uma desordem potencialmente maligna, localizada prin-
cipalmente no vermelh&o do labio inferior, com potencial de evolugdo para Carcinoma de
Células Escamosas (CEC). O objetivo deste estudo foi mostrar a casuistica de QA sub-
metida a bidpsia e vermelhonectomia, seu perfil patologico clinico e associagdo com o
grau de displasia. Métodos: Entre janeiro de 2007 e dezembro de 2017 foram levantados
os casos de QA submetidos a cirurgia no Ambulatorio de Estomatologia do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu- Unesp. Resultados: Foram realizadas 291
intervengdes cirurgicas de QA, as quais foram submetidas a avaliagdo anatomopatoldgica;
sendo 235 (80,8%) do sexo masculino e 56 (19,2%) do feminino, com media de idade de
61,4 anos. Em 100% dos casos a localizacdo das QAs foram no labio inferior; e em relacao
as caracteristicas clinicas foram observadas lesdes brancas (48,50%), ulceras (18,40%),
areas atroficas ou hiperplasicas (6,6%) e nao havia informacéo nos prontuarios (26,5%). A
média anual de QA submetidas a cirurgia foram de 26 casos por ano, sendo maior indice
em 2007 e 2011, com queda em 2009 e 2015. O exame anatomopatologico dos 291 ca-
sos selecionados, 179 (61,5%) submetidas a biopsia e 112 (38,5%) a vermelhonectomia,
mostraram: 144 (49,5%) casos displasia leve(DL), 78 (26,8%) displasia moderada(DM), 43
(14,8%) carcinoma in situ (CS), 22 (7,6%) casos de carcinoma espino celular e 4 (1,4%)
sem displasia(SD). Conclusédo: Houve discordéncia do diagndstico clinico com o histopa-
toldégico em 7,2% dos casos. A conduta terapéutica adotada mostrou-se eficaz para que
nao houvesse malignizacdo. Os dados epidemioldgicos e etiolégicos levantados estao de
acordo com a literatura.

Palavras-chave: Queilite Actinica. Carcinoma de Células Escamosas. Vermelhonec-
tomia.



Abstract

Actinic Cheilitis (AC) is a potentially malignant disorder, located mainly in the
lower lip, is a precursor of squamous cell carcinoma (SCC). The aim of this study was to
show the casuistica of AC treated by biopsy and vermilionectomy, their clinical
pathologic profile and association with the degree of dysplasia. Methods: between
January 2007 and December 2017, cases of AC undergoing surgery at the Outpatient
Clinic of Stomatology, Hospital das Clinicas, Faculty of Medicine of Botucatu-Unesp,
were surveyed. Clinical and pathologic profile and association with the degree of
dysplasia of AC were evaluates. Results: 291 AC surgical interventions were performed,
which were submitted to anatomopathological evaluation; 235 (80.8%) were male and 56
(19.2%) were female, with a mean age of 61.4 years. All the cases of AC were
localizated in the lower lip. In the clinical exam were observed white lesions (48.50%),
ulcers (18.40%), atrophic or hyperplastic areas (6.6%), and in 26.5% there was no
information in the medical records. The annual average of AC undergoing surgery was
26 cases per year with the highest rate in 2007 and 2011, with a decrease in 2009 and
2015. The anatomopathological examination of the 291 selected cases, 179 (61.5%)
underwent biopsy and 112 (38.5%) vermilionectomy, showed: 144 (49.5%) mild
dysplasia, 78 (26.8%) moderate dysplasia, 43 (14.8%) carcinoma in situ, 4 (1.4%)
without dysplasia and 22 (7.6%) squamous cell carcinoma. Conclusion: There was
disagreement between clinical and histopathological diagnosis in 7.2% of cases.
Therapeutic approach adopted is effective so that there is no malignancy. The
epidemiological and etiological data collected are in accordance with the literature.

Keywords: Actinic Cheilitis. Squamous Cell Carcinoma. Vermilionectomy.
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1 Introducéao

A queilite actinica (QA), também denominada de queilose solar, é classificada como
uma desordem potencialmente maligna, que consiste nhum grupo de condigdes que afetam
a mucosa oral e aumentam risco de malignizacao; portanto, € conhecida como uma lesao
precursora do carcinoma espinocelular (CEC). '-*

A QA é um processo inflamatério crénico que afeta principalmente os labios inferiores
em 95% dos casos, sendo causado pela exposicao crénica as radiagdes solares ou a
radiacao ultravioleta artificial. Afeta principalmente homens de pele clara com historico
de exposicao solar crénica, particularmente de origem ocupacional, podendo ocorrer em
qualquer idade. No entanto, as alteracdes clinicas sao frequentemente observadas a partir
da 5.2 década, visto que os danos causados pela radiacdo solar mostram-se cumulativos
com o passar dos anos. >~/

O principal fator etiolégico € a exposicao solar crénica, que quando associado
a outros fatores carcinogénicos, entre eles o tabagismo, aumentam a probabilidade de
malignizagao. 8

Existem trés padrbes de exposicao solar: o intermitente, que acomete principalmente
trabalhadores de areas cobertas, ndo adaptados ao sol e praticantes de atividades de
recreacao; o cronico, que acomete trabalhadores expostos ao meio ambiente que se
submetem a exposicao solar de forma continua; e o padrao cumulativo, que engloba tanto a
exposicao intermitente quanto a cronica.’°

Os raios UVB, os mais importantes na etiologia da QA, sao considerados os res-
ponsaveis primarios na indugao de alteragdes no labio inferior por serem intensamente
absorvidos pelos acidos nucleicos.”" A maior parte dos danos é causada por alteragdes que
impedem a transcri¢do da informacgao genética para o RNAm, bloque- ando o mecanismo
de duplicacdo do DNA, o que leva a diminuicdo da atividade mitética, atrofia do epitélio e
reducéo da capacidade fotoprotetora do labio. *

Em paises tropicais, como o Brasil, com forte setor agropecuario em que trabalhado-
res rurais se expéem a luz solar de maneira prolongada, a QA passa a se destacar como a
principal causa de cancer de |abio.>7 121314

Varias terapéuticas tem sido instituidas para o tratamento da QA, porém os estudos
ainda nao estabeleceram quais técnicas apresentam melhores resultados, em relagao
principalmente a recidiva e morbidade.
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2 Revisdo da Literatura
2.1 Caracteristicas clinicas e histopatoldgicas da QA:

Clinicamente, a QA é caracterizada por ressecamento, fissuras, areas atroficas,
eritematosas e / ou leucoplasicas que podem evoluir com a perda da nitidez do contorno
labial, atrofia da borda do vermelhdao do labio e escurecimento da interface vermelhao
do labio/pele da face, podendo ocorrer também ulceracdo focal crébnica em um ou mais
locais.>*(Figura 1)

As lesdes brancas sdo a forma mais frequente de QA e a mais comum das alteragbes
que precede o carcinoma espinocelular (CEC), é definida como placa branca de risco
questionavel, excluindo-se outras enfermidades com potencialidade de transformacéao
maligna. Entretanto, ha divergéncia na literatura em relacao a frequéncia com que lesdes
brancas se convertem em CEC, a qual é estimada ocorrer entre 1,4% a 36%, em periodo
de 1 a 30 anos."”™"®

Apesar da aparente facilidade do diagnostico clinico precoce e dos meios preventivos
conhecidos e disponiveis, varios fatores sao atribuidos ao diagndstico clinico tardio da QA.
Destacam-se o desconhecimento dos pacientes sobre a importancia da lesdo, a auséncia
de dor, a associacao a outras lesdes que desapareceram ao longo da vida, a aparéncia
clinica inicialmente inofensiva, a auséncia de sintomas expressivos, bem como a falta de
conhecimento de muitos profissionais que a consideram apenas como processo inflamatorio.
Por ocorrerem episédios agudos seguidos de remissao dos sintomas, muitos pacientes
mencionam as alteragoes labiais quando questionados, como parte do 6nus da profisséao,
nao a identificando como processo inflamatério crénico e as aceitando como parte do
contexto da atividade exercida, tanto quanto ter as maos calejadas ou a pele bronzeada."”'

Os pacientes acometidos por QA geralmente apresentam-se assintomaticos, e as
caracteristicas clinicas podem nao refletir as alteragcbes histopatologicas. Nestes casos um
correto diagnéstico, pode ter relevante influéncia sobre as abordagens terapéuticas; que

podem ser cirirgicas e ndo cirargicas, evitando-se tratamentos inadequados. '*-7
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Figura 1 — Caracteristicas clinicas das queilites actinicas. A - edema. B - descamagao. C - leucoplasia.
D - perda do vermelh&o do labio. E - Ulcera.

Minicucci, 2017

Na literatura encontram-se varias formas de tratamentos para estas lesdes, porém,
ha poucas analises sistematicas e amplas de casos clinicos documentados. '°-%

Alteracdes relacionadas a QA s&o, em geral, irreversiveis. E importante que o
paciente seja orientado quanto ao uso de protegao solar, para que os danos solares ja
causados n&o se agravem. 192023

Os casos diagnosticados clinicamente como QA devem ser submetidos a biopsia
para exame anatomopatoldgico.' A bidpsia é recomendada para os casos em que clinica-
mente ha perda de nitidez da linha de transi¢ao do vermelhao do labio para a pele, alteragéao
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da consisténcia do labio a palpacao e alteracao da espessura da semimucosa e ulceracao.
4-6,11

As caracteristicas histopatolégicas da QA apresentam poucas variagdes, sendo que
a hiperqueratose (ou paraqueratose) e acantose sdo aspectos universais, embora areas de
atrofia ndo sejam raras. Na lamina prépria encontram-se vasos sanguineos, frequentemente
dilatados, e com proeminéncia vascular decorrente do aumento do volume das células
endoteliais e ndo de sua proliferacdo. 2%

O comprometimento do tecido conjuntivo, denominado de elastose solar, caracteriza-
se como sinal patognomdnico da QA, a qual pode ser evidenciada clinicamente por pele
fina, enrugada e de coloragdo amarelada. Na derme, observa-se a presenca de infiltrado
inflamatorio que podera ser de intensidade leve, moderado a grave sendo composto, pre-
dominantemente, de linfécitos, mas também com presenca de plasmacitos e eosindfilos.
24,25

Os aspectos mais importantes sdo as atipias celulares que, gradualmente, se insta-
lam no epitélio; as quais podem apresentar graus de displasia epitelial de leves, moderado
e graves; sendo que o potencial para o desenvolvimento do carcinoma invasivo aumenta
proporcionalmente a gravidade dessa alteragcdo. As atipias celulares graves podem estar
associadas a quadros inflamatérios intensos, frequentemente observadas na QA ulcerada,
situacdes que a distingdo diagndstica com o carcinoma superficial torna-se ainda mais
dificil. Importante salientar que as alteracées histolégicas da QA nao sao distribuidas uni-
formemente pelo vermelhdo do labio, mesmo nos casos em que a apresentacao clinica é
homogénea. 1-3,6,11,14

Em virtude do potencial de malignizacdo da QA, € importante expor suas principais
caracteristicas clinicas e histopatologicas, e assim compara-las com a literatura, trazendo

impacto positivo na conduta clinica/cirurgica e no prognostico destas lesdes.?*?’

2.2 Terapéuticas néo cirargicas

A maioria das linhas terapéuticas da QA, visa fundamentalmente a remocao ou
destruicdo do epitélio alterado. Os tratamentos ndo cirurgicos levam em considerag¢éo o grau
de desenvolvimento das lesbes e condigdes de saude sistémica e local do paciente; sendo
os mais utilizados: o controle local com fotoprotegao, aplicagdes topicas com 5 fluoracil, imi-
quimode, gel de diclofenaco 3% + acido hialurénico 2,5% (DHA), terapia fotodindmica(PDT)

e PDT+ imiquimode. 202228-32
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2.3 Terapéuticacirurgica

As terapéuticas cirurgicas para tratamento da QA consistem na criocirurgia, ele-
trodisseccdo, peeling quimico, laser de érbio e didéxido de carbono (CO,). Estas técnicas
apresentam como desvantagem a falta de peca cirdrgica para exame anatomopatologico.
20,22,28;30;31,33

A vermelhonectomica consiste na remocao total ou parcial do vermelhdo do labio
afetado, podendo variar em relagcao a espessura do tecido a ser removido. Constitui-se de
uma técnica simples na qual se realiza o descolamento e avango da mucosa e sutura da
mesma a pele para formacédo de uma nova mucosa labial, com bons resultados estéticos
e funcionais.>*** (Figura 2). O processo operatorio ocorre geralmente sobre anestesia

local, sem que se toque o musculo orbicular. As complicacdes operatorias relatadas sao:

hematoma, deiscéncia da sutura, hipoestesias. 20223435
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Figura 2 — Sequéncia cirurgica da vermelhonectomia. A - marcacéo. B - incisdo. C - vermelhao
removido. D - sutura. E - 7 dias pos operatdrio

Minicucci, 2017

A vermelhonectomia se evidencia como o tratamento de escolha por permitir revisdo
histopatolégica de todo tecido removido, sendo considerada bidpsia excisional.***3
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3 Objetivos

A partir da anélise retrospectiva dos casos de QA acompanhados no servico de
Estomatologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu - Unesp no

periodo de 2007 a 2017 propusemos:

1. Verificar a concordancia entre o diagndstico clinico e o diagndstico histopatolégico;

2. Associar a conduta terapéutica adotada com a evolugdo clinica das QA e sua
possivel malignizacao;

3. Contribuir com dados epidemildgicos e etioldgicos para o entendimento da QA,
suas manifestacdes clinicas, histopatoldgicas e seu processo de malignizacéao.
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4 Metodologia
4.1 Consideracdes éticas

Este projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina
de Botucatu (CAAE: 13910919.4.0000.5411); e foi iniciado apds a sua aprovacgao.

4.2 Materiais e Método

Estudo retrospectivo das abordagens terapéuticas cirurgicas da QA de pacientes
atendidos no servico de estomatologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
de Botucatu - UNESP (HCFMB). Os pacientes foram referenciados das UBS - Unidades
Basicas de Saude ou internamente em interconsulta com outros servicos meédicos do
HCFMB, todos os pacientes foram atendidos pelo Sistema Unico de Saude - SUS.

A informacdes foram obtidas através da analise dos prontuarios eletrénicos que
possuiam atendimento no servigo de estomatologia no periodo de janeiro 2007 a dezembro
de 2017.

4.2.1 Critério de inclusao
Pacientes portadores de QA com acometimento total ou parcial do vermelhao do

labio inferior, que clinicamente apresentavam-se com areas esbranquigadas e/ou exulcerada
e/ou hiperplasica com indicagao de biopsia.

4.2.2 Critério de excluséao

Pacientes com acompanhamento clinico de QA que nao foram submetidos a proce-
dimentos cirurgicos.
4.2.3 Variaveis analisadas

Foram obtidos do prontuario dados referentes ao diagndstico clinico inicial, his-
topatoldgico, bem como a evolugéo clinica. Todos os pacientes foram catalogados com

informacgoes sobre idade, género, etnia, etilismo, tabagismo, exposi¢ao solar e medidas de
protecao.
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A idade considerada foi a que o paciente recebeu o diagnéstico histopatologico.

4.2.4 Critérios para indicagao de biopsia incisional ou vermelhonectomia:

Bidpsiaincisional: foi indicada nos casos em que havia lesao branca e/ou exulce-
rada localizada, de até 1,0 cm aproximadamente.

Vermelhonectomia: foi indicada quando havia perda da linha de transi¢cdo do
vermelhao do labio para a pele, alteracao da consisténcia do labio a palpacao e alteracao
da espessura da semimucosa, bem como lesdo branca e/ou exulceradas difusas e /ou
hiperplasicas maiores que 1,0 cm.

4.2.5 Diagnéstico clinico

Os pacientes encaminhados ao servico referenciado de estomatologia do HCFMB
foram diagnosticados clinicamente com QA por médicos residentes e cirurgides-dentistas
residentes, sob a supervisdo de uma professora especialista em estomatologia. A QA
foi classificada de acordo com a sua apresentacao clinica, sendo elas: lesdes brancas,
ulcerada, e atréfica e/ou hiperplasica.

4.2.6 Diagnéstico histopatoldgico

O resultado da analise histopatoldgica das pecas cirurgicas foi obtido através da
consulta dos laudos nos prontuarios, emitidos pelo servico de patologia do HCFMB.

A pegas cirurgicas foram avaliadas por médicos residentes em patologia, sob a super-
visdo de um patologista especialista. As placas receberam coloragdo padrao: hematoxilina
e eosina, e sofreram posterior analise e emissao de laudo.

A QA foi classificada de acordo com o grau de displasia epitelial: sem displasia,
displasias leve, displasia moderada, carcinoma in situ e CEC invasivo. A classificagao do
grau de displasia foi feita através de critérios de mudangas na arquitetura e citologia celular,
conforme o estabelecido pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS); como perda da
coesao intercelular, hiperqueratose irregular, aumento da razao nucleo citoplasma, mitoses
atipicas, aumento do tamanho e numero dos nucléolos, disqueratose e presenca de pérolas
de queratina.*
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5 Resultados

No periodo de janeiro de 2007 a dezembro de 2017, no servigo de Estomatologia do
HCFMB, foram realizadas 291 intervencoes cirurgicas de QA, as quais foram submetidas
a avaliacao anatomopatolégica; sendo 235 (80,8%) do sexo masculino e 56 (19,2%) do
feminino, com media de idade de 61,4 anos, com uma variacao entre os sexos masculino e
feminino de 62 e 59 anos, respectivamente .

Em 100% dos casos a localizagdo das QAs foram no labio inferior; e em relacdo as
caracteristicas clinicas foram observadas les6es brancas (48,50%), ulceras (18,40%), areas
atroficas ou hiperplasicas (6,6%) e nao havia informacao nos prontuarios (26,5%).

Em relacdo a fotoprotecdo dos 291 pacientes analisados 15 (5,15%) utilizavam
fotoprotecao quimica de forma ocasional, e 276 (94,85%) nao relataram uso protecéo solar
para realizacao de suas atividades com exposi¢ao solar.

Nao tabagista constituiu 79,4% da amostra, tabagista 7,2%, e 13,4% apresentava
sem informacao. Nao etilista foram 81,4%, etilista 4,5% e 14,1% sem essa informac¢ao no
prontuario. Em relacao a etnia 277 pacientes eram brancos, 1 amarelo, 1 pardo e 12 nao
estava especificado.

A média de QA submetidas a cirurgia foram de 26 casos por ano, sendo maior indice
em 2007 e 2011, com queda em 2009 e 2015 (grafico 1)

Casos Totais

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 Média

Ano

B Casos Totais

Figura 3 — Grafico 1: Total de casos de QA submetidos a cirurgia no periodo de janeiro de 2007 a
dezembro de 2017.
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O exame anatomopatoldgico dos 291 casos selecionados, mostraram: 144 (49,5%)
casos displasia leve(DL), 78 (26,8%) displasia moderada(DM), 43 (14,8%) carcinoma in situ
(CS), 4 (1,4%) sem displasia(SD) e 22 (7,6%) casos de CEC. Grafico 2.

150
100
50
4
0
S5em Displasia Displasia Leve Displasia Carcinoma in Situ Carcinoma
Moderada espinocelular

Diagndstico Histopatolagico

Figura 4 — Gréfico 2: Diagndstico anatomopatologico do total de casos de QA submetidos a
intervencdo cirurgica.

O total das 291 amostras, 179 foram (61,5%) foram submetidas a biopsia e 112
(38,5%) a vermelhonectomia.

Nas amostras biopsiadas (179), o exame anatomopatolégico mostrou: 3(1,7%)
sem displasia(SD) 99(55,3%) displasias leves (DL), 38(21,2%) displasia moderada (DM),
25(13,9%) carcinoma in situ (CS) e 14(7,8%) carcinoma espinocelular(CEC). Grafico 3.
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Figura 5 — Grafico 3: Diagnostico histopatolégico das biépsias incisionais.

O exame anatomopatologico das vermelhonectomias (112) apresentou SD 1(0,9%),
DL 45(40,2%), DM 40(35,7%), CS 18(16,1%), e CEC 8(7,1%). Gréfico 4
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Figura 6 — Grafico 4: Diagnostico histopatolégico das vermelhonectomias.
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Em 265 dos casos (91,1%) o diagnostico clinico de QA foi compativel com histopato-
logia, e apenas 22 casos (7,2%) em que clinicamente apresentavam caracteristicas de QA,
mas o anatomopatoldgico revelou CEC. Todos os pacientes submetidos aos procedimentos
cirargicos, nao apresentaram intercorréncias pos-operatorias, e foram orientados a mudar
habitos em relagdo a protecdo solar: como uso de protetor solar labial fator 30, no minimo
de 4 a 5 vezes ao dia para os que nao mais se expdem ao sol. Para aqueles que ainda ficam
expostos as radiacdes solares, o mesmo protetor foi indicado o qual devera ser reaplicado a
cada 2 horas, além do uso de chapéu de aba larga. Todos foram orientados a usar manteiga
de cacau como hidrante noturno.

Os que foram submetidos a bidpsia incisional ndo evoluiram para vermelhonectomia.
Todos os pacientes mantém retornos a cada 6 meses, sem alta hospitalar. Os que submeti-
dos a biopsia incisional receberam diagnéstico de CEC foram encaminhados ao servigo de
cirurgia de cabeca e pescocgo para demais condutas.

Todos os pacientes submetidos a vermelhonectomia com diagnhostico de CEC, o
anatomopatologico mostrou margens cirurgicas livres, portanto, ndo foi necessario rea-
bordagem para ampliacdo; e estes pacientes seguem seus controles de acordo com o
estabelecido pela National Comprehensive Cancer Network (NCCN), (3 em 3 meses até 2
anos; 6 meses de 3 a 5 anos; anualmente apés 5 anos).
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6 Discussao

O labio inferior é o sitio anatdmico mais frequente da QA, com indice de aproximada-
mente 95% dos casos relatados na literatura. O presente estudo reforca esses achados,
uma vez que todos os casos estavam nesta localizacdo. A posicao anatdbmica do labio
inferior torna-o suscetivel a receber um alto indice de radiagcdo UV, somando-se a menor
protecao devido a presenca de epitélio mais fino, delgada camada de queratina, menor quan-
tidade de melanina e menor secrecao das glandulas sebaceas e sudoriparas; favorecendo
o desenvolvimento da QA e eventual progressdo para CEC invasivo. Porém, as estratégias
de promocéo da fotoprotecéo labial sdo exiguas, como mostrou nosso estudo.’-’'. As
principais manifestacdes clinicas observadas em nossa amostra estdo de acordo com a
literatura ao referenciar as lesées brancas como a principal caracteristica clinica. Em contra
partida, CREMONESI et al, 2017 mostraram maior incidéncia de ulceracodes, entretanto
neste estudo, havia a presenca de fatores secundarios, como o tabagismo.*"*’

A maioria das investigagcbes sobre QA sao observacionais através de estudos ou
séries de casos, em que o diagnéstico é baseado exclusivamente em parametros clinicos e
restritos a populacdes especificas que estdo constantemente expostos a radiacdo UV.'38
Estudos tem mostrado um aumento no numero de casos de QA e CEC nas ultimas décadas,
principalmente a partir de 2000, e correlacionam isto @ ampliagcdo do acesso a assisténcia
odontologica e a intensificacdo de campanhas de prevengado de cancer bucal e diagnostico
precoce em todo o pais. Neste estudo foi observado 2 picos nas décadas de 2000 e 2010 a
partir destes parece ter havido uma estabilidade.

A QA tem maior incidéncia no sexo masculino, sendo nossos resultados semelhantes
aos citados na literatura.’>?43>3% Sugerimos que isto seja em decorréncia de que as mulhe-
res se preocupam mais com estética e medidas de prote¢do solar, como também procuram
mais os servigos de saude possibilitando diagnostico precoce, bem como orientagdes de
medidas de preven¢do em comparacido com 0s homens.

Em relacao a faixa etaria, nossos resultados corroboram aos relatados na literatura,
sugerindo o carater cumulativo da radiacao solar; ou seja, os danos serao mais graves
quanto maior o tempo de exposigdo.*2440:41

Estudos sugerem que o etilismo e o tabagismo sdo considerados como fatores de
risco para o desenvolvimento do cancer na cavidade oral, incluindo labial.>***Nesse estudo,
todas as lesdes localizaram-se no labio inferior, portanto, sugerimos estar associada a
danos da exposicao a radiagao solar cronica, e nao a fatores secundarios, como etilismo e
tabagismo, uma vez que, nossa amostra de etilista e tabagista é muito baixa.

A QA é muitas vezes negligenciada devido a falta de sintomas e de sinais clinicos,
muitas vezes discretos, e que sao considerados sem importancia. Entretanto, podem
esconder uma lesdo maligna em fase inicial como demostramos nesta pesquisa em que
lesdes sem alteragdes clinicas aparentemente relevantes apresentaram diagnéstico de CEC.



Capitulo 6. Discussédo 24

Frente a isto, salientamos a importancia do conhecimento dos aspectos clinicos da QA, e
principalmente a indicagdo da biopsia, somente 0 exame anatomopatoldgico sera capaz de
dar um diagndstico preciso. A literatura mostra varios trabalhos relatando a importancia da
bidpsia no diagnostico da QA “-61143:44

As lesdes brancas sao a principal forma clinica da QA, e o grau histolégico da
displasia epitelial € um provavel marcador bioldgico de malignidade, uma vez que o risco
dedicado as displasias moderadas ou severas é significantemente maior, quando comparado
a displasia leve ou hiperplasia.*Entretanto, lesées n&o displasicas podem transformar-se em
cancer, assim como nem toda displasia torna- se maligna, pois, regressao espontanea tem
sido relatada com mudancas de habitos e estilo de vida.”’*¢ Embora esses critérios sejam
amplamente aceitos, estudos tem demonstrado grande variabilidade das interpretacdes
interexaminadores quanto ao grau de displasia epitelial. ¥/ Portanto, somente o grau de
displasia nao é suficiente para prover o risco de malignidade. Recentemente a OMS cita o
sistema binario, o qual divide as leucoplasias em alto e baixo risco, entretanto, precisa ser
validado para cavidade oral, mas ja é utilizado para outras localizacdes.*®*° Este estudo
mostrou maior incidéncia de QA com displasia leve e moderada, portando, o uso de medidas
de protecdo, bem como o seguimento clinico se fazem necessarios para o controle das
lesBes.

Estudo recente mostrou o uso da microscopia confocal de reflectdncia (MCR) no
diagnéstico de QA, difusa o qual correlacionou as caracteristicas da lesdo na MCR com
a histopatologia, e verificou concordancia de 94% dos casos. Os autores concluiram que
o uso da MCR na avaliagao de casos de QA difusa possibilitou 0 mapeamento de altera-
¢des citologicas e arquiteturais em diversos pontos em toda a extensdo do labio inferior;
e a escolha do local de maior alteragao epitelial através do uso da MCR mostrou-se Uutil
para guiar biopsias de QA difusa com uma boa correlagdo entre os achados da MCR e
histopatologia.>'Considerando o crescente interesse em diagndstico minimamente inva-
sivo, estudos tem sido realizados com a finalidade de obter técnicas de imaginologia que
permitam o diagnostico de lesdes orais, resultados promissores foram obtidos ao uso do
ultrassom de ultra-alta frequéncia no mapeamento anatdmico de algumas areas da mucosa
oral.”?
QA.

Métodos nao invasivos, poderao no futuro, ser uma opgao auxiliar no diagndstico da

Santana et al, 2020, através de revisao sistematica enfatiza que nas ultimas duas
décadas, um numero significativo de estudos foram realizados em carcinogénese labial
e muitos biomarcadores histoimunoquimicos foram identificados nestas lesdes, mas ne-
nhum especifico para predizer a probabilidade de malignizagdo.”® O mesmo se aplica
em pesquisas sobre biomarcadores genéticos. ASSAO et al. 2021 realizaram um estudo
com o objetivo analisar a expressao de miR-181b, miR-21, miR-31 e miR-345 na queilite
actinica com e sem displasia epitelial e CEC de labio inferior, e verificaram se a expressao
desregulada destes miRNAs seriam indicativos de transformacg¢ao maligna. Os resultados
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mostraram uma maior expressao de miR-181b, miR-31 e miR-345 na queilite actinica sem
displasia epitelial em comparacdo com as que apresentavam displasia epitelial e cancer de
labio. Um dos principais objetivos da investigacdo de biomarcadores histoimunoquimicos e
genéticos em lesoes labiais € observar se existem diferencas entre as expressoes proteicas
e genéticas em diferentes graus de displasia de QA ou entre QA e CEC; com a expectativa
de desenvolver marcadores prognosticos que possam identificar os casos que sofrerao
transformacéo maligna. >*

Tratamentos de QA foram mostrados em revisao sistematica o qual, incluiram técni-
cas cirurgicas como a aplicacao de laser e terapias topicas com agentes quimioterapicos ou
antiinflamatérios; os autores concluiram que as evidéncias cientificas disponiveis sobre o
tratamento da QA ainda s&o muito limitadas e ndo € possivel chegar a um consenso sobre a

melhor terapia disponivel.?

Em contrapartida, Varella-Centeles et al 2020, concluiram que
tratamento cirurgico se apresentava superior aos demais tanto para o controle clinico como
patoldgico da doenca, para eles os procedimentos nao cirurgicos mostraram resultados
menos consistentes.?' A vermelhectomia se evidenciou como o tratamento de escolha por
permitir revisao histopatolégica de todo tecido removido, sendo considerada como bidpsia
excisional. Todas as outras op¢des de tratamento nao produzem peca cirdrgica que permita
avaliacao anatomopatologica e consequente deteccao da presenca de possivel tumor in-
vasivo. Em nosso estudo uma outra vantagem foi um bom resultado estético e funcional
com pos operatorio sem intercorréncias, embora a literatura relate hematomas, infecgoes,

parestesias, necroses e inchago .*°
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7 Conclusao

Conclui-se desta analise retrospectiva que:

1- Houve discordancia do diagndstico clinico com o histopatolégico em 7,2% dos
casos, 0s quais clinicamente diagnosticados como QA, receberam posterior diagnostico
de CEC; o que evidencia que a técnica terapéutica de escolha deve ser a que permita a
posterior analise histopatolégica e ndo somente a destruicdo do epitélio afetado, de modo a
se obter o correto diagnostico.

2- A conduta terapéutica adotada mostrou-se eficaz para que ndo houvesse maligni-
zacao.

3- Os dados epidemiolégicos e etiolégicos levantados estdo de acordo com a li-
teratura, referenciando os pacientes do sexo masculino, de pele branca, a partir da 5°
década de vida, como a principal populacao atingida; assim como a exposicao solar crénica
como o principal fator etiologico da QA, podendo estar associada a fatores secundarios
como etilismo e tabagismo. O processo de malignizacdo da QA permanece desconhecido,
ha estudos como biomarcadores histoimumioquimicos e genéticos com a finalidade de
entender esse processo, porém € necessario que mais estudos sejam realizados nessa
area, para que sua utilizacao clinica seja avaliada.
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