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Resumo

Muitos estudos demonstram associagao entre queilite
actinica e carcinoma espinocelular do labio. Objetivo: Veri-
ficar a relacao da queilite actinica com o prognoéstico dessa
neoplasia. Materiais e Métodos: Elaborou-se um estudo
de coorte retrospectivo com corte transversal em carcinoma
espinocelular do ldbio. Cortes histolégicos desse tumor,
levantados entre 1993-2000, nos arquivos do Departamen-
to de Patologia/Universidade Federal de Sao Paulo, foram
revisados para evidenciar presenca ou auséncia de queilite
actinica no vermelhdo adjacente ao tumor. Os prontudrios
dos pacientes foram revisados a procura de informacoes
sobre exposicao solar, metdstase e recidiva. A ocorréncia ou
auséncia de recidiva e metistase foi correlacionada com a
presenca ou auséncia de queilite actinica no vermelhao. Os
dados obtidos foram analisados pelo teste exato de Fisher.
Resultados: Dos 31 pacientes selecionados predominou o
sexo masculino, cor da pele branca e localizacao no labio
inferior. Constatou-se: independéncia entre a ocorréncia de
metdstase e recidiva com sexo, cor dos pacientes e locali-
zacdes no labio superior ou inferior; dependéncia entre a
presenca de queilite actinica e elastose solar, dependéncia
entre a auséncia de queilite actinica e presenca de metastase;
independéncia entre a auséncia de queilite actinica e presenca
de recidiva. Conclusao: Os tumores originarios de queilite
actinica tém melhor prognostico.

Actinic cheilitis adjacent to
squamous carcinoma of the lips
as an indicator of prognosis.
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Summary

Many studies have shown an association between actinic
cheilitis and squamous carcinoma of the lips. Aim: The aim
of the study was to observe the relation between actinic
cheilitis and the prognosis of squamous carcinoma of the
lips. Materials and Methods: This is a retrospective cross-
sectional cohort study of squamous carcinoma of the lips.
Histological sections of squamous carcinoma tumors done at
the the Departament of Pathology of the Sao Paulo Federal
University between 1993 and 2000 were reviewed for evidence
of actinic chedilitis in the lip vermillion adjacent to the tumor.
Patient reports were reviewed to find information about
exposure to sun, metastases and relapses. The occurrence or
absence of relapses and metastases was correlated with the
presence or absence of actinic chedilitis in the lip vermillion.
Data was analyzed by Fisher’s Exact test. Results: Of the
31 selected patients, most were caucasian, males and with
lower lip involvement. Statistical analysis demonstrated
independence between the occurrence of metastases and
relapse and gender, skin color and site (lower or upper lips).
There was dependence between actinic cheilitis and solar
elastosis, and between the absence of actinic cheilitis and the
occurrence of metastases. There was no dependence between
the absence of actinic cheilitis and the occurrence of relapses.
Conclusion: It may be concluded that tumors originating
from actinic cheilitis have a better prognosis.
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INTRODUCAO

O cancer continua sendo o grande desafio da me-
dicina, pois em sua maioria, a etiologia ainda permanece
desconhecida. Segundo estudo com base populacional na
cidade de Sao Paulo', o carcinoma espinocelular representa
89,9% dos canceres da cavidade oral, atingindo de criancas
a idosos. Foi calculado um coeficiente de incidéncia para
esse tumor de 20,88 por 100.000 habitantes, sendo 33,25
para o sexo masculino e 9,59 para o feminino. No liabio
apresenta uma incidéncia de 3,2 por 100.000 habitantes'.
O labio inferior € o local mais freqiientemente acometido
desta regido anatdmica®? e a maior ocorréncia € verificada
em individuos de pele clara*>. Os jovens, quando afetados,
geralmente tém uma doenca de base ou imunodepressao®”’.
Evidéncias clinicas e epidemiologicas apontam a radiacao
actinica como causa do carcinoma espinocelular do labio,
pois ocorre presenca de elastose solar e de alteracoes histo-
logicas sugestivas de queilite actinica cronica no vermelhao
adjacente a0 tumor em quase todos os casos, havendo uma
relacao significativa entre essas condicoes®!”.

O comportamento do carcinoma espinocelular do
labio nao segue os mesmos padroes descritos para a pele
e para a boca. Em relacdo a pele, a neoplasia no labio tem
maior probabilidade de desenvolver metdstase, com taxas
variando de 3% a 20%, todavia é de melhor progndstico
quando comparado ao cincer intraora 11,

A queilite actinica cronica e a queratose actinica po-
dem ser consideradas clinica e etiologicamente andlogas'™
14 Os carcinomas espinocelulares da pele provenientes
de queratoses actinicas tém melhor progndstico, com
probabilidade de 0,5% a 3% de metastatizar’®. Esse fato
leva a supor que, talvez, da mesma forma que na pele, o
tumor que se origina de queilite actinica pode ter melhor
prognostico.

Para testar essa hipotese, foi proposto realizar um
estudo do carcinoma espinocelular do 1dbio, com o obje-
tivo de verificar o relacionamento da presenca de queilite
actinica cronica com o prognostico dessa neoplasia.

MATERIAIS E METODOS

Elaborou-se um estudo de coorte retrospectivo com
corte transversal em casos de carcinoma espinocelular do
labio, levantados através dos arquivos do Departamento
de Patologia da Universidade Federal de Sao Paulo, no
periodo compreendido entre 1993 e 2000. O projeto foi
analisado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da UNIFESP, protocolo n® 1090/01.

Os laudos originais e os prontudrios dos pacientes
foram revisados e as laminas provenientes da excisao ci-
rargica do tumor foram examinadas ao microscépio optico
comum por um Unico patologista.

Os dados referentes ao sexo, idade e cor da pele
dos pacientes e a localizacio da lesao foram obtidos dos
laudos originais dos exames histopatologicos de cada le-
sa0. Nos prontudrios foram consideradas as informacoes
quanto a exposicao do paciente a luz solar, a recidiva e
a metdstase do tumor.

Somente os tumores que apresentavam, a0 exame
histopatologico da 1amina, tecido adjacente ao vermelhao
livre de comprometimento neoplasico, e suficiente o bas-
tante para a andlise histologica foram incluidos no estudo.
As biopsias ou aqueles tumores que apresentavam as mar-
gens comprometidas pela neoplasia foram desprezados.

No exame histopatologico do tecido adjacente foi
analisado o vermelhio, verificando-se cuidadosamente a
presenca ou a auséncia de queilite actinica, cujo critério
estabelecido para o diagnostico se baseou em estudos re-
latados na literatura, segundo a presenga ou a auséncia de
determinadas alteracdes” !9, Essas alteracOes sio exem-
plificadas pelas Figuras 1, 2 e 3 e descritas a seguir:

Alteracoes do epitélio

e Alteracoes da queratinizagao: espessamento da
camada cornea (hiperqueratose) com queratinocitos nor-
mais (ortoqueratose) alternado com a presenca de nicleos
nas células dessa camada (paraqueratose), assim como
queratinizacao prematura e individual de queratinocitos
(disqueratose).

e Aumento global de queratinécitos com espes-
samento do epitélio (hiperplasia) ou diminuicao dessas
células com afinamento do epitélio (atrofia), com possivel
ocorréncia de exulceracio.

e Displasia leve, moderada ou severa representada
pela presenca de nucleos celulares aumentados de tama-
nho, irregulares e hipercromdticos, com eventual presenca
de mitoses atipicas.

Alteracoes do corio

e Elastose solar na porc¢ao superficial da lamina
propria caracterizada por degeneracio basofilica do tecido
colageno e elastico, causada pela luz solar.

e Infiltrado inflamatorio, composto especialmente
por linfocitos e plasmocitos.

e Vasodilatacido, sem proliferacao de células endo-
teliais.

Os dados obtidos foram confrontados e analisados
estatisticamente, utilizando o teste Exato de Fisher, em
relacao as varidveis sexo e cor da pele do paciente; loca-
lizacao da lesao; presenca ou auséncia de queilite actinica,
elastose solar, metastase e recidiva.
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RESULTADOS

Foram encontrados 86 casos de carcinomas espino-
celulares do labio no periodo determinado. Desses foram
selecionados 31 casos de cujos prontudrios puderam ser
obtidas informagoes exigidas, e que apresentaram, na lami-
na do tumor, tecido adjacente livre de comprometimento
neoplasico. Desses 31 pacientes, encontrou-se 7 mulheres
e 24 homens. Quanto a cor da pele eram 26 brancos, 4
pardos e 1 preto. Observou-se, para as mulheres, idades
de 40 a 82 anos e, para os homens, 25 a 82 anos, segundo
detalhamento que pode ser verificado na Tabela 1.

Em relacio a localizacio das lesdes, 28 eram no
labio inferior, 2 no labio superior e para 1 ndo se obteve a g
informacao. Dentre os pacientes, 22 (71%) relataram expo- Figura1. Hiperplasia epitelial com ortoqueratose e paraqueratose;
sicdo ao sol; dos outros nao se encontrou a informacio. (HE 100x)

Foram detectados 6 casos com recidiva e 8 casos
com metastase. A analise estatistica, através do teste Exato
de Fisher, mostrou que as metdstases e as recidivas nao
dependem do sexo, da cor da pele dos pacientes e nem
das localiza¢cdes no libio superior ou inferior.

Na analise histopatologica do epitélio adjacente ao
tumor pode-se observar queilite actinica no vermelhao
em 19 casos (61,3%), sendo que desses, apenas 2 casos
nao apresentavam elastose solar. Elastose solar isolada
foi observada em 4 casos (12,9%). Em 8 casos (25,8%), o
epitélio adjacente nao apresentava queilite actinica nem
elastose solar.

Na andlise estatistica foi verificada a dependéncia
entre a queilite actinica e a elastose solar (Tabela 2), isto €,
quando a queilite actinica se manifesta pode-se encontrar
também a elastose solar para a maioria dos casos.

Pode-se observar que existe uma dependéncia en-
tre a presenca de queilite actinica e a ndo ocorréncia de
metastase, onde aquela prevalece nas lesdes em que nao
ocorreu metastase. A recidiva independe da presenca de
queilite actinica (Tabela 3).

A ocorréncia de metdstase nos casos sem queilite
actinica, mas com elastose solar presente no vermelhio,
foi de 25%, enquanto nos casos sem queilite actinica e
sem elastose solar esse indice foi de 62,5%. A recidiva
ocorreu em 50% dos casos com elastose solar isolada e
em 12,5% dos casos sem queilite actinica e sem elastose
solar no vermelhio (Tabela 4). Nao foi encontrada dife-
renca estatistica para recidiva e metdstase entre os casos
com elastose solar isolada no vermelhiao e os casos sem
elastose solar e sem queilite actinica.

Figura 3. Exulceracéo do epitélio, nicleos celulares aumentados, irre-
gulares e hipercromaticos com algumas mitoses atipicas; (HE 200x)
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Tabela 1. Distribuicdo dos casos de carcinoma espinocelular do labio segundo a faixa etaria, sexo e cor da pele. Pacientes da UNIFESP,

1993/2000.
Faixa etaria Sexo feminino Sexo masculino Ambos sexos
e cor da pele
Branca Parda Total Branca Preta Parda Total
20-29 - - - 1 - - 1 1
30-39 - - - - - - - -
40-49 1 - 1 3 - - 3 4
50-59 1 - 1 6 - - 6 7
60-69 1 - 1 2 - - 2 3
70-79 2 1 3 7 1 1 9 12
80-89 1 - 1 1 3 4
Total 6 1 7 20 1 24 31

Tabela 2. Queilite actinica e elastose solar no vermelhao adjacente
aos carcinomas espinocelulares do labio. Pacientes da UNIFESP,
1993/2000.

Queilite actinica Total geral
Elastose solar Nao Sim
Nao 8 2 10
Sim 4 17 21
Total geral 12 19 31

Teste exato de Fisher p=0,002

Tabela 3. Distribuigdo dos casos de carcinoma espinocelular do labio,
segundo a presenca ou a auséncia de queilite actinica no verme-
Ihdo e a ocorréncia de recidiva e metastase. Pacientes da UNIFESP,
1993/2000.

Tumores sem Tumores com

queilite actinica  queilite actinica Total
Nao 9 17 26
Recidiva Sim 3 2 5
Total 12 19 31
Néo 6 17 23
Metastase Sim 6 2 8
Total 12 19 31

Teste Exato de Fisher p=0,03 para metéstase; p=0,37 para recidiva

DISCUSSAO

O carcinoma espinocelular do labio, de acordo
com a literatura2 4, foi mais freqiiente no sexo masculino,
na pele branca e, na grande maioria, localizado no labio
inferior. Observou-se também que os homens comegam
a apresentd-lo em idade mais precoce. A independéncia
entre metastase e recidiva e as localizacoes no labio su-
perior ou inferior contraria a literatura®', porém o nimero
de lesoes localizadas no labio superior € muito pequeno
neste estudo.

Pode-se afirmar, de acordo com a literatura®',

Tabela 4. Distribuicdo dos casos de carcinoma espinocelular do labio,
segundo a auséncia de queilite actinica e presenca de elastose solar,
em relacéo a auséncia de queilite actinica e de elastose solar no ver-
melhao. Pacientes da UNIFESP, 1993/2000.

Auséncia de
queilite actinica

Auséncia de
queilite actinica

e presenca de e de elastose Total
elastose solar solar
Sim 2 1
Recidiva Nao 2 7
Total 4 8 12
Sim 1 5
Metéastase Nao 3
Total 8 12

que a irradiacdo solar deve ser um fator importante para
a etiologia do carcinoma espinocelular do liabio, pois
além de 22 pacientes terem relatado exposicio solar, no
exame histopatolégico do tecido adjacente ao tumor dos
pacientes para os quais nao se encontrou tal informacio,
7 apresentaram elastose solar e/ou queilite actinica, alte-
racoes essas comprovadamente relacionadas a exposicao
prolongada ao sol.

Os tumores com queilite actinica adjacente mostra-
ram menor ocorréncia de metastase (10,5%), com indices
estatisticamente significantes, que os tumores sem queilite
actinica adjacente (50%). Isso leva a supor que, da mesma
forma que os tumores da pele originarios de queratose
actinica, os tumores do ldbio que se originam de queilite
actinica tém melhor progndstico. A queilite actinica po-
deria, portanto, ser considerada como um indicador de
melhor progndstico para o carcinoma espinocelular do
labio, fato nao relatado na literatura. A recidiva mostrou
ser independente da presenca de queilite actinica. Essa
provavelmente esta ligada a um tratamento mal sucedido
nos casos de tumores maiores ou em decorréncia de téc-
nica cirdargica inadequada.
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Observa-se que o indice de metistase dos tumores
com queilite actinica adjacente (10,5%) € maior que o in-
dice de metastase relatado por Won-Sang et al. em 1996'
para os carcinomas espinocelulares da pele provenientes
de queratoses actinicas, os quais apresentam probabilida-
de de 0,5% a 3% de metastatizar. De qualquer forma, os
carcinomas espinocelulares do ldbio tém evoluc¢do pior
que os da pele.

E necessario ter em mente que nos casos Nos quais
nio se observou queilite actinica adjacente, existe a pos-
sibilidade da existéncia prévia de queilite actinica focal
como ponto de origem para a neoplasia. Nesse caso, a
expansiao do tumor a teria ocultado. Porém, a presenca
concomitante de elastose solar adjacente ao tumor seria
um indicio da existéncia prévia de queilite actinica, pois
como observado na andlise estatistica, ha dependéncia
entre a queilite actinica e a elastose solar (Tabela 2). Assim
mesmo, houve um indice menor de metastase nos casos
sem queilite actinica, mas com elastose solar presente no
vermelhiao do que nos casos sem queilite actinica e sem
elastose solar, na propor¢ao de 25% para 62,5% (Tabela
4).

Sugere-se, como rotina, que nos exames histopa-
tologicos das pecas origindrias da excisio de tumores
labiais, que seja feita uma andlise minuciosa de todo tecido
adjacente ao mesmo. Esse procedimento poderia fornecer
informacdes quanto ao prognodstico do tumor, orientando
o cirurgido quanto a necessidade de novas intervengdes ou
de um acompanhamento mais rigoroso do paciente.

CONCLUSAO

A queilite actinica cronica no tecido adjacente ao
carcinoma espinocelular do liabio pode ser considerada um
indicador de melhor prognéstico para o paciente.
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