Brazilian Journal of Otorhinolaryngology 2021;87(4):486-488

Q;llr- s
Bla Cérvico

Brazilian Journal of

OTORHINOLARYNGOLOGY

www.bjorl.org

RELATO DE CASO

Regressao espontdnea de adenocarcinoma da glandula

submandibular™

Otavio A. Curioni
Abrao Rapoport

2, Pedro de Andrade Filho
2 @ Rogério Aparecido Dedivitis @ ©*

b Andreza de Jesus Prates © 2,

@ Hospital Heliopolis, Departamento de Cirurgia de Cabeca e Pescoco/Otorrinolaringologia, Séo Paulo, SP, Brasil
b 1 oma Linda University Medical Center, Department of Otolaryngology/Head and Neck Surgery, Loma Linda, Estados Unidos
¢ Universidade de Sao Paulo, Faculdade de Medicina, Departamento de Cirurgia de Cabeca e Pescoco, S@o Paulo, SP, Brasil

Recebido em 18 de outubro de 2020; aceito em 26 de outubro de 2020

Introducao

0 desaparecimento de um cancer sem uma explicacao satis-
fatoria raramente é aceito no meio médico. Esse processo
é chamado de ‘‘regressao’’ ou ‘‘remissao espontanea’’ e,
em casos excepcionais, os pacientes sao curados da doenca.
A definicao formal como desaparecimento parcial ou com-
pleto de um tumor maligno na auséncia de tratamento ou
na presenca de terapia inadequada foi criada pelo Dr. Til-
den Everson e pelo Dr. Warren Cole na década de 1960." A
incidéncia de regressao espontanea é estimada entre um em
60.000 a um em 140.000 casos de cancer, embora seja muito
dificil defini-la com base nos aspectos clinicos.?

A literatura médica é rica em relatos de casos de neo-
plasias confirmadas por exame anatomopatolégico, com
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tomografia computadorizada (TC) ou ressonancia magnética
(RM), e mostra doencas generalizadas com regressao espon-
tanea, que abrangem quase todos os tipos histologicos de
cancer. Os exemplos incluem algumas neoplasias hemato-
logicas, sarcoma, melanoma, neuroblastoma, astrocitoma,
carcinoma de células de Merkel e varios sitios afetados pelo
cancer (mama, pulmao, testiculo, prostata, cervical, figado,
colon, rim).

Na regido de cabeca e pescoco, ha descricdes de
regressao espontanea nas neoplasias de orofaringe, lin-
gua, assoalho bucal e laringe. No caso da glandula salivar,
ha relatos de regressdo de tumor metastatico de mela-
noma, carcinoma de células de Merkel e regressao de
metastase pulmonar de carcinoma adenoide cistico da
pardtida. O mecanismo exato responsavel pela remissao é
desconhecido.

Relato de caso

Uma mulher de 51 anos procurou atendimento ambulatorial
para avaliacao de lesao tumoral em regiao submandibular
esquerda havia 5 meses associada a pioria da dor. Havia
historia prévia de tabagismo por 38 anos. Ela apresentava
assimetria facial com lesao de 7x5cm na glandula subman-
dibular esquerda, fixada a mandibula, sem outros linfonodos
palpaveis no pescogo. A paciente apresentava paralisia do
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Figura 1

Figura 2 Tomografia computadorizada: tumor de glandula
submandibular esquerda localmente avancado.

ramo marginal do nervo facial (fig. 1). A bidpsia por puncao
aspirativa com agulha fina (PAAF) apresentou suspeita de
malignidade e a tomografia computadorizada mostrou lesao
na topografia da glandula submandibular esquerda, envol-
via a mandibula, sem invasdo dssea aparente, e extenso
tecido necroético com infiltracao do assoalho da boca (fig. 2).
A PET/CT mostrou uma lesao que envolvia a glandula sub-
mandibular esquerda (SUV mtox: 17,1) e linfonodos cervicais
em nivel Il, lll, V a esquerda e nivel IV bilateral (SUV mtox:
10,7). Uma bidpsia incisional foi feita sob anestesia local
e os cortes histoldgicos mostraram um carcinoma infiltra-
tivo pouco diferenciado; a analise imuno-histoquimica foi
positiva para citoqueratina/CK-6, confirmou a diferenciacao
epitelial. O diagnostico de adenocarcinoma de baixo grau foi
definido. Enquanto a paciente aguardava o tratamento cirur-
gico, ela apresentou sinais de regressao tumoral e o tumor
desapareceu completamente apds 4 meses. Novos exames

Aspecto clinico em repouso, evidencia assimetria facial e paralisia do ramo marginal do VII nervo craniano.

de imagem com PET-CT foram feitos e mostraram resolucao
metabdlica completa da lesdo. A paciente esta em acom-
panhamento ambulatorial sem evidéncia da doenca apos
acompanhamento de 75 meses (fig. 3).

Discussao

Existem varios casos de cura espontanea de neoplasias
malignas; entretanto, neoplasias de cabeca e pescoco que
se enquadram nessa definicao sao incomuns. Nao encontra-
mos relatos de regressdo espontanea de adenocarcinoma de
glandula salivar nas bases de dados de pesquisa Pubmed,
VHL, Capes e Cochrane. Existem descricoes de regres-
sao de metastases de melanoma em cancer de glandula
salivar,® carcinoma de células de Merkel“ e regressao espon-
tanea de metastase pulmonar de carcinoma adenocistico de
parétida.®

As teorias atuais mais aceitas para o desencadeamento
da regressdo espontanea de tumores envolvem processos
infecciosos e hipoglicemia como geradores de resposta
imunoldgica exacerbada, responsaveis pelo mecanismo de
cura. A teoria da imunomodulacao ajudou a compreensao
médica da regressao espontanea, que pode ser vista como
a interacao do cancer com o hospedeiro determina uma
eliminacdo incompleta, um equilibrio entre forcas ou um
escape da resposta imunolégica.®

Em condicoes ideais, os elementos inatos e adaptativos
do sistema imunoldgico trabalham juntos para eliminar
o cancer (muitas vezes de forma imperfeita) com células
T regulatdrias (CD4+) e citotoxicas (CD8+), células den-
driticas, células Natural-Killers (NK) e macréfagos com
uma série de proteinas secretadas por ativacdo imune,
como interferon gama, interleucina 12 e fator de necrose
tumoral (TNF) que atuam em harmonia. A regressao espon-
tanea pode, em alguns casos, ser uma manifestacao desse
processo dinadmico.’

Uma das chaves para esse processo parece ser a
estimulacdo da imunidade inata. Em uma série de relatos
de casos de cura espontanea, foi levantada a hipotese de
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Figura 3

que o estimulo de uma condicédo infecciosa ajuda o sistema
imunolégico inato a reconhecer as células tumorais.®

Outra teoria em estudo que pode corroborar os fenome-
nos da cura espontanea é a da hipoglicemia/hiperglicemia.’
Essa teoria argumenta que um estimulo de hipoglicemia
externa, respondido com gliconeogénese e hiperglicemia
reacional, provoca uma ativacao de células T."°

Conclusao

Este € um evento incomum e o mecanismo exato para essa
regressao € desconhecido.
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