22

Carcinoma Verrucoso e Leucoplasia em um mesmo paciente — rela-
to de caso clinico
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RESUMO
Os autores descrevem o caso clinico de duas lesdes presentes ha mais de 4 anos, em uma paciente do sexo feminino, 65 anos de
idade, que negou habitos de tabagismo e etilismo. Uma das lesdes encontrava-se em mucosa jugal, lado direito, exofitica, com
superficie verrucéide e esbranquigada; outra localizava-se na borda da lingua, lado direito, em forma de placa branca. Os
diagnosticos clinicos estabelecidos foram de Carcinoma Verrucoso para a lesdo de mucosa jugal e de Leucoplasia para a lesdo de
lingua, os quais foram confirmados no exame histopatolégico. A paciente foi encaminhada para remogdo ciriirgica de ambas as
lesdes. Decorridos 6 meses da cirurgia, a mesma encontra-se em bom estado de satide geral, recuperando os movimentos faciais e

linguais, através de fisioterapia.
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INTRODUCAO

A ocorréncia de carcinoma em pa-
cientes que ndo apresentam fatores
predisponentes caracteristicos e bem
determinados como o tabagismo e
etilismo representam um desafio para
a compreensdo destas lesdes.

A associagdo de mais de uma pato-

logia com potencial de transformagéo
maligna ou um tumor maligno ocorren-
do simultaneamente com outro distar-
bio epitelial em um mesmo paciente
também caracteriza algo inusitado. O
mais freqiiente é o desenvolvimento de
uma lesdo cancerizavel Ginica ou ainda
a observacdo da neoplasia ja instala-
da.

O objetivo deste trabalho é descre-
ver o caso clinico de uma paciente sem
fatores predisponentes tipicos e que
apresentava ao mesmo tempo um car-
cinoma verrucoso e uma leucoplasia,
em distintas localizagdes anatdmicas
da boca.

REVISAO DE LITERATURA

Em 1948, Ackerman relatou a ocor-
réncia de uma variante do carcinoma
espinocelular, com baixo grau de ma-
lignidade, que apresentava comporta-
mento, curso e achados
histopatolégicos proprios. Foi descri-
to como uma lesdo exofitica, de cresci-

mento lento, com aspecto papilomatoso
caracteristico, tanto na avaliacdo cli-
nica quanto histopatolégica, a qual foi
denominada de Carcinoma Verrucoso
(CV). Segundo o autor, havia a neces-
sidade da distingdo entre este tipo de
carcinoma e 0 carcinoma

espinocelular usualmente encontrado,

em fungdo do excelente prognéstico do
primeiro, quando comparado ao se-
gundo. Este tumor também ficou conhe-
cido como Tumor de Ackerman.

O CV estd muito associado ao hébi-
to de consumo do tabaco, rapé ou noz
de betel, apesar de cerca de 20 % dos
casos acometer ndo usudrios. Outros
fatores de risco tais como alcool, irra-
diagdes, viroses e irritagdo crdnica
foram citados (ACKERMAN, 1948;
EVERSOLE, 1992; NEVILLE et al.,
1995; LUBBE, et al., 1996). Ackerman
(1948) salientou ainda a ocorréncia do
CV em pacientes com precdaria higiene
bucal, portadores de dentes sépticos ou
usuérios de proteses totais. Atualmen-
te, os fatores socio-econdmicos e cultu-
rais sdo considerados especificamente
como limitadores do acesso dos paci-
entes aos servigos especializados de di-
agnéstico e tratamento. Estudos atuais
sugerem a relagdo entre os subtipos do
Virus do Papiloma Humano (HPV) e o
aparecimento deste tipo de carcinoma

(NEVILLE et al., 1995; LUBBE et al.,
1996; MILLLER e WHITE, 1996).
Utilizando a técnica de PCR in situ
para evidenciar o RNA mensageiro do
HPV tipo 16, gene E6, em 79 amostras
teciduais, foi demonstrado que
displasias epiteliais e CV apresentam
expressdo do virus 16 vezes maior que

a mucosa normal (ALL-BAKKAL et al.,
1999).

Os pacientes imunodeprimidos apre-
sentam um indice 10 vezes maior que
individuos saudaveis para a expressio
do HPV 16. Fundamentando-se nestes
achados, os autores concluiram que o
HPV 16 e sua possivel integracdo ao
genoma do hospedeiro podem desem-
penhar um papel no desenvolvimento
de neoplasias bucais, especialmente em
individuos imunodeprimidos (ALL-
BAKKAL et al.; 1999).

Miller e Johnstone (2001) realiza-
ram uma meta-analise no periodo de
1982 até 1997 buscando investigar a
possivel relagdo entre HPV e carcino-
ma espinocelular na boca. O primeiro
relato existente desta relacdo foi des-
crita por Syrjdnen et al. em 1983. No
total, foram revisados 94 artigos, en-
volvendo 4680 individuos. Os autores
evidenciaram que a possibilidade de
encontrar-se HPV na mucosa normal
da boca é 10 % enquanto nas
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leucoplasias corresponde a 22,2 %. Em
neoplasias intra-epiteliais o percentual
¢ 26,2 %, enquanto no carcinoma
verrucoso ¢ 29,5 % e no carcinoma
espinocelular 46,5 %.

Miller e Johnstone (2001) concluem
que estes achados demonstram a infec-
¢do bucal por HPV como um fator de
risco independente e significativo para
o desenvolvimento de carcinoma na
boca.

O CV corresponde de 1 % a 10 % de
todos os carcinomas espinocelulares

diagnosticados nos hospitais e escolas
de Odontologia dos Estados Unidos e,
na India corresponde a aproximada-

mente 7 Y% dos cénceres bucais
(BOUQUOT et al.,1996; BOUQUOT et
al.,1998).

Este tumor pode apresentar-se tam-
bém na regido genital e na pele, sendo
uma entidade patolégica bem reconhe-
cida. Cerca de 70 % dos casos ocorrem
na boca e 10 % na laringe. O sitio de
elei¢do para o aparecimento deste tu-
mor é a mucosa jugal, seguido pela
mucosa da crista alveolar e assoalho
da boca (PINBORG, 1984; LUBBE et
al., 1996).

Clinicamente, o CV apresenta-se
como uma lesdo de crescimento indo-
lente, cuja evolugdo média é de 2 a 3
anos, indolor, exofitica, de superficie
papilomatosa. Mostra uma maior ocor-
réncia no sexo masculino, sendo raro
abaixo dos 40 anos de idade. O CV des-
troi os tecidos subjacentes por erosdo
e ndo por invasdo dos mesmos. A con-
duta frente ao diagnéstico clinico des-
ta lesdo é realizar bidpsia incisional.
(ACKERMAN, 1948; PINDBROG,
1981; EVERSOLE, 1992; NEVILLE et
al., 1995).

Contrapondo o exposto anterior-
mente, McCoy e Waldron (1981) ao re-
visarem 49 casos de CV observaram
quase 60 % dos casos no sexo femini-
no. Relatam que a idade dos pacientes
variou de 50 a 80 anos e o local de
maior prevaléncia foi a mucosa jugal,
seguida da borda alveolar e gengiva.

As caracteristicas histopatoldgicas
encontradas sdo: tecido epitelial
hiperplasico, com presenca de largas
projecdes epiteliais; cristas reticulares
bulbares - que infiltram-se no tecido
conjuntivo num mesmo nivel sem que
ocorra ruptura da membrana basal.
Caracteriza-se ainda pela presenca de
acentuada hiperceratose e poucas figu-
ras de mitose. No tecido conjuntivo
subjacente observa-se acentuado
infiltrado  inflamatério  crénico
(PINDBORG, 1981; CAWSON et al.,
1995; NEVILLE et al., 1995).

Segundo Pindborg (1981) e
Burkhardt e Maerker (1981), o paci-
ente com CV pode apresentar
concomitantemente uma leucoplasia em
outra area da boca, préxima a do car-
cinoma.

Fettig et al., (2000) descreveram
uma seqiiéncia de 10 lesdes chamadas
de Leucoplasias Verrucosas
anatomicamente limitadas a gengiva,
especialmente na regido anterior. Es-
tas patologias apresentavam-se clinica-
mente como planas, papilares ou
verrucosas. Mantendo-se os pacientes
em controle, com o passar do tempo foi
possivel observar que as lesdes planas
desenvolviam caracteristicas papilares
ou verrucosas. Metade dos pacientes
envolvidos no estudo consumiam taba-

co.
Utilizando a técnica da PCR néo foi
possivel detectar a presenca de HPV

nas lesdes. Microscopicamente, 6 ca-
s0s iniciaram como lesdes
hiperceratoticas e 4 apresentavam um
padrdo semelhante a psoriase, com for-
te componente inflamatério. Foi utili-
zado bidpsia total ou remogdo com
laser para o tratamento das lesdes e
todas recidivaram, independente da
técnica empregada. Uma delas evoluiu
para carcinoma espinocelular. Nas re-
cidivas, as lesdes tornaram-se progres-
sivamente atipicas e a marcag¢do para
p53 foi positiva em 4 casos (FETTIG et
al., 2000).

Segundo Eversole (1992), o CV deve
ser diferenciado de outras lesdes, tais
como a Hiperplasia Papilomatosa e a
Pioestomatite Vegetante.

A excisdo cirirgica é o tratamento
de escolha e a dissecgdo do pescogo ge-
ralmente ndo se faz necesséaria.
Crioterapia, radioterapia e
quimioterapia tém sido citadas na lite-
ratura como opgdes de tratamento. Con-
sidera-se bom o prognéstico do CV, pois
ele raramente recidiva ou metastatisa
(ACKERMAN, 1948; BURKHARDT e
MAERKER, 1981; McCOY e
WALDRON, 1981; EVERSOLE, 1992;
ISHIDA e SILVA, 1998).

RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino,
leucoderma, 65 anos de idade, foi en-
caminhada ao Servigo de
Estomatologia e Preven¢do da Cancer
Bucomaxilofacial do Hospital Sao
Lucas da PUCRS, para avaliagdo de
lesdes na boca.

Ao exame fisico, observou-se a pre-
senga de duas lesdes justapostas: uma
em mucosa jugal, lado direito, de as-
pecto exofitico, com superficie
verrucoide, de coloracdo semelhante a
da mucosa normal adjacente, com dis-
cretas areas esbranquicadas (Figura
1).
A outra lesdo, apresentava-se em
forma de placa esbranquigada, super-
ficie acamurcada, extensa, localizada
em borda de lingua, lado direito (Figu-
ras 2 e 3).

Segundo informagdes da paciente,
as lesdes eram indolores e estavam pre-
sentes ha mais de 4 anos. A paciente

negou o consumo de tabaco e alcool,
afirmando ter o habito didrio do chi-
marrao.

Com base nas caracteristicas clini-
cas foi estabelecido o diagnéstico
presuntivo de Papilomatose Oral Flo-
rida ou CV para a lesdo de mucosa jugal
e de Leucoplasia para a lesdo de lin-
gua.
Foram solicitados exames
hematolégicos pré-operatorios de ro-
tina (hemograma, plaquetograma, TP,
KTTP, VSG, glicemia em jejum), sendo
que todos apresentaram valores den-
tro das faixas de normalidade. Apés,
realizou-se biopsia incisional em ambas

as lesdes, sendo que o exame
histopatologico mostrou:

- Lesdo em mucosa jugal: neoplasia
maligna constituida pela proliferagao
de células de epitélio pavimentoso
estratificado, caracterizado por acen-
tuada papilomatose (Figuras 4 e 5),
pleomorfismo nuclear e citoplasmatico,
aumento no namero de mitoses e areas
de ceratinizagdo (Figura 6), compati-
vel com o diagnostico de CV.

- Lesdo na lingua: o fragmento obtido
estava constituido em parte por tecido

conjuntivo fibroso, com intenso
infiltrado inflamatério crénico, revesti-
do por epitélio pavimentoso

estratificado, com hiperplasia, acantose
e hiperceratose. Estes achados sdo com-
pativeis com o diagnéstico clinico de
Leucoplasia (Figura 7).

A partir do diagnéstico conclusivo,
a paciente foi encaminhada para o Ser-
vigo de Cirurgia de Cabeca e Pescogo,
onde foi realizada remocgdo cirargica
de ambas as lesdes. Atualmente a paci-
ente encontra-se em bom estado de sai-
de geral, em fase de recuperagdo dos
movimentos da regido jugal e lingual,
através de fisioterapia.

DISCUSSAO

O caso clinico de CV bucal relatado
corresponde as caracteristicas clinicas
e histopatologicas descritas anterior-
mente por Ackerman (1948) e outros
autores (KRAUS e PEREZ-MESA,
1966; BURKHARDT e MAERKER,
1981; ISHIDA e SILVA, 1998).

A preferéncia do CV pelo sexo mas-
culino nido foi confirmada no caso cli-
nico descrito. Quanto a faixa etaria da
paciente, tempo de evolugdo e caracte-
risticas clinicas da lesdo, as informa-
¢oes deste relato coincidem com aque-
les citados por outros autores
(ACKERMAN, 1948; KRAUS e PEREZ-
MESA, 1966; EVERSOLE, 1992;
BOUQUOT et al., 1996).

Com relag@o aos agentes etioldgicos
citados na literatura (ACKERMAN,
1948; PINDBORG, 1981; EVERSOLE,
1992; NEVILLE et al., 1995), cabe sa-
lientar que esta paciente ndo era
etilista ou tabagista, tendo exclusiva-
mente o habito do chimarrdo (bebida
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tipica do Rio Grande do Sul, a qual apre-
senta como caracteristica o uso da agua
aquecida).

Salienta-se que cerca de 20 % dos
casos acometem ndo usudrios dos fato-
res etiologicos descritos (ACKERMAN,
1948; EVERSOLE, 1992; NEVILLE et
al., 1995), conforme o relato em ques-
tao.

A presenga do Virus do Papiloma Hu-
mano (HPV 16 e HPV 18) tem sido
sugerida por alguns autores (NOBLE-
TOPHAM, et al., 1993; LUBBE et al.,
1996; MILLER e WHITE, 1996; ALL-
BAKKAL et al., 1999; MILLER e
JOHNSTONE, 2001) como possivel agente
etioldgico neste tipo de patologia, no en-
tanto, este assunto ainda é controvertido.
Demonstrou-se um aumento da presencga
do HPV em pacientes com lesdes malig-
nas e talvez isto contribua para a com-
preensdo do desenvolvimento de lesdes em
pacientes sem fatores predisponentes re-
conhecidos. (NOBLE-TOPHAM et al.,
1993; LUBBE et al., 1996; MILLER e
WHITE, 1996; ALL-BAKKAL et al.,
1999; MILLER e JOHNSTONE, 2001).
Todavia, neste caso relatado ndo reali-
zou-se a investigagdo para determinar a
presenca do HPV.

As  principais  caracteristicas
histopatologicas a serem observadas para
o diagnostico conclusivo do CV sdo a pre-
senca de projecdes epiteliais largas - cris-
tas reticulares bulbares - que se infiltram
no tecido conjuntivo em um mesmo nivel
sem que ocorra rompimento da membra-
na basal, bem como a presenca de tam-
pdes de ceratina e poucas figuras de
mitose, caracteristicas presentes no caso

apresentado  (PINDBORG, 1981;
CAWSON et al., 1995; NEVILLE et al.,
1995).

E importante salientar que 20 % dos
CV  podem ter um carcinoma
espinocelular invasivo desenvolvido so-
breposto (NEVILLE et al., 1995).

A associagdio em um mesmo paciente
de CV concomitantemente com uma
leucoplasia em outra area da boca, pro-
xima a do carcinoma é reconhecida na
literatura (PINDBORG,1981;
BURKHARDT e MAERKER, 1981) e
manifestou-se neste paciente.

O tratamento realizado, ou seja, a re-
mocdo cirurgica radical da lesdo sem es-
vaziamento ganglionar, é o preconizado
(BURKHARDT e MAERKER., 1981;
NEVILLE et al., 1995), por ser capaz de
curar a lesdo. No entanto, apesar do prog-
nostico da lesdo ser favoravel, sem ten-
déncia a recidivas ou metastases, faz-se
necessario um controle pés-operatério ri-
goroso do paciente, por se tratar de uma
neoplasia maligna.

Ressalta-se a seqiiéncia de lesdes des-
critas por Fettig et al. (2000) que clinica-
mente apresentavam-se coOmo uma
leucoplasia em gengiva com evolugdo
para um aspecto verrucoso, sem resposta
adequada a remocdo cirirgica e com casos

de transformagdo maligna.

ABSTRACT

The authors report a case of a 65
years-old female patient with two lesions
that were present for 4 years. The patient
did not smoke or drink alcohol. One of
the lesions was proliferative, had
verruciform and whiteness surface and
was located in the buccal mucosa, at the
right side; the other lesion was a plaque
with irregular shape and white color and
was located in tongue border, right side.
The clinical ‘diagnosis was Oral Verrucous
Carcinoma to the buccal mucosa and
Leukoplakia to the border tongue lesion;
both clinical diagnoses were confirmed by
histopathologic exams. The patient was
treated by surgery; after 6 months, she is
well and recovering facial and tongue
movement, with physiotherapy.
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Figura 3 - Lesdes justapostas.

Figura 6 - Detalhe de pérola de ceratina
no epitélio. Lesdo em mucosa jugal. HE -
400X.

Figura 1 - Lesao exofitica de superficie
verrucéide, em mucosa jugal, lado direi-
to.

Figura 2 - sdo em fﬁna de placa, em
borda de lingua, lado direito.

Figura 5 - Detalhe de crista epitelial
bulbar e infiltrado inflamatério crénico
no tecido conjuntivo subjacente. Lesdo em
mucosa jugal. HE - 400X.

Figura 4 - Epitélio hiperplasiado, com
proliferacaes papilomatosas. Lesdo em
mucosa jugal. HE - 400X.

Figura 7 - Hiperplasia, acantose e
hiperceratose. Lesao em borda de lingua.

HE - 400X.
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