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RESUMO

O presente estudo se trata de uma revisdo narrativa da literatura, com foco no
conhecimento necessario ao cirurgido-dentista ou académico de odontologia, a
respeito da cancerizacdo do liquen plano oral. O estudo visa, também, esclarecer a
questdo do diagnéstico diferencial de outras doencas com o liquen plano oral, além
da possivel relagcdo do liquen plano com o carcinoma epidermoide em cavidade
bucal.

Palavras-chave: liquen plano, desordem potencialmente maligna, carcinoma
epiderméide, patologia.



ABSTRACT

The present study is a narrative review of the literature focusing on the knowledge
needed by dentists or dentistry students regarding the cancerization of oral lichen
planus. The study also aims to clarify the issue of differential diagnosis of other
diseases with oral lichen planus, in addition to the possible relationship of lichen
planus with squamous cell carcinoma in the oral cavity.

Key words: lichen planus, potentially malignant disorder, squamous cell carcinoma,
pathology.
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1. INTRODUCAO

O liguen plano (LP) é uma doenca inflamatdria crénica que afeta de 1% a
2% da populacdo_(PAYERAS, et al.,, 2013), podendo envolver membranas
mucosas e, com frequéncia, a mucosa bucal (CHAINANI-WU, et al., 2001), sendo,
nesse caso, denominado de liquen plano oral (LPO). E classificada pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) como uma desordem potencialmente
maligna, ou seja, que apresenta maiores riscos paro o desenvolvimento de uma
lesdo maligna_(EL-NAGGAR, et al., 2017). Trata-se de uma doenca mediada por
células T, que degeneram as células da camada basal do epitélio, entretanto, sua
etiologia segue desconhecida (AGHBARI, et al., 2017; CHENG et al., 2016).

O LPO acomete sobretudo mulheres de meia-idade, sendo a mucosa jugal
a localizagdo mais frequente — usualmente com envolvimento bilateral simétrico,
seguido de lingua, gengiva, labio e palato. Clinicamente pode apresentar-se sob
seis formas: papular, bolhosa, placa, atréfica, reticular e erosiva, sendo 0os mais
comuns, 0 erosivo e o reticular. O padrdo erosivo possui um comportamento
ulcerativo, sintomatico, com areas atroficas e eritematosas, enquanto o padrao
reticular apresenta-se em forma de placa, com linhas esbranquicadas que se
entrecruzam assumindo um aspecto de rede conhecido como estrias de Wickham
(GUPTA, et al., 2017; SOUZA; ROSA, 2005).

O diagndstico do LPO é realizado através do exame clinico e da realizagéo
de biopsia (RUOKONEN, 2015). As caracteristicas clinicas e histopatolégicas sédo
variaveis e dependem da atividade da doenca no momento da avaliacdo
diagnéstica ou se ja foi empregada alguma forma de tratamento (CHENG, et al.,
2016; WOO, 2019). Entretanto, as caracteristicas histologicas classicas do LPO
sdo: a presenca de um infiltrado inflamatério denso de linfécitos T em banda,
maturacdo normal do epitélio, sinais de degeneracéo hidrépica da camada basal
epitelial, proeminéncias anatbmicas com aparéncia de dentes de serra, corpos de
Civatte e hiperqueratose (CANTO, et al., 2010).

Até o momento, ndo ha tratamento curativo para o LPO e as terapias

empregadas visam a reducdo da sintomatologia dolorosa, quando presente
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(GOODSON, et al.,, 2015; SCULLY; BEYLI; FERREIRO, 1998). Entretanto, o
acompanhamento destes pacientes deve ser periodico, sobretudo aqueles que
apresentarem algum grau de displasia identificados através do exame
histopatolégico (IRANI; ESFAHANI; GHORBANI, 2016).

Desde 1910, apos o relato de Hallopeau, diversos casos foram reportados
onde lesbes de LPO teriam sofrido transformacéo para CCE. Nesse contexto, ja
foram relatadas taxas de transformacédo de LPO em CCE de 0 a 12,5%, sendo
esse considerado um ponto controverso a respeito desta patologia (GONZALEZ-
MOLES; SCULLY; GIL-MONTOYA, 2008).

Em 2003, Van der Meij e Van der Waal sugeriram modificar os critérios da
OMS para diferenciar o LPO de outras lesdes liquendides, como displasia
liguendide, que apresenta um risco significativamente maior de transformagéo
maligna (VAN DER MEIJ; VAN DER WAAL, 2003). Entretanto, apesar do elevado
namero de estudos e da evolucdo nas técnicas de diagndstico, ainda existem
controvérsias e questionamentos a respeito do potencial de transformacédo

maligna das lesdes de LPO.

2. OBJETIVOS

2.1 - OBJETIVO GERAL

Realizar a revisdo da literatura quanto ao potencial de malignizacdo do LPO,

detalhando os critérios necessarios para seu diagnaostico.
2.2 - OBJETIVOS ESPECIFICOS
O objetivo deste estudo é contextualizar de forma clara e objetiva o LPO dentro

do conceito de cancerizacdo de campo para facilitar a pratica clinica dos dentistas e

futuros cirurgibes-dentistas



3. JUSTIFICATIVA/RELEVANCIA

Ao permitirmos um melhor embasamento teorico ao dentista e estudante de
odontologia a respeito dos conceitos sobre LPO e cancerizacdo, isso lhes
permitira uma melhor atuacdo em sua pratica clinica. Assim sendo, o tratamento
de eleicdo e o progndstico dos pacientes acometidos por essas patologias serdo

diretamente influenciados.

4. HIPOTESE

As lesbes de LPO na maioria das vezes nao sofrem transformacdo maligna,
no entanto, diversos casos de carcinoma epidermoide oral evoluem a partir de
LPO e muitas leucoplasias e eritroplasias apresentam aspecto liquendide e fazem
diagnostico diferencial com o liquen plano oral e o dentista e estudante de
odontologia precisam estar cientes destes conceitos para uma melhor atuacdo em

sua prética clinica.

5. FUNDAMENTACAO TEORICA

A leucoplasia verrucosa proliferativa (LVP) € uma doenca rara que possuli
como caracteristica clinica mdultiplas placas queratéticas com projecdes de
superficie, sendo o desenvolvimento dessa condicdo lento, progressivo e
persistente antes de chegar a um nivel de crescimento rapido e subito. Além
disso, em alguns casos a LPV pode se apresentar com um aspecto nodular,
heterogéneo, com uma certa texturizacdo e também possivelmente endurecidas
com o passar dos anos.

Convém ressaltar que nem todas as lesdes de LPV apresentam-se na

clinica como lesGes verrucosas. A leucoplasia verrucosa proliferativa acomete



mais regides como a gengiva, porém, em outros sitios ela também pode ser
visualizada.

A LPV dependendo do estagio pode evoluir para um carcinoma de células
escamosas (CCE) e estudos mostram que esse espectro de evolugédo da doencga e
essa associagdo com CCE tem ocorrido com uma certa recorréncia ha maioria dos
casos diagnosticados. Tem sido bastante observado que o0s carcinomas que
surgem no LPV, tem predilecédo por outros locais que ndo sao as regides classicas
vistas no CCE(ventre de lingua, bordo lateral de lingua, assoalho bucal e mole),
como mais significativamente a gengiva, mucosa alveolar, mucosa bucal, palato e
dorso de lingua, além de regides que previamente ndo haviam sido envolvidas
pela LPV, uma massa pode aparecer novamente com um CCE. Os pacientes em
idade senil, do sexo feminino e ndo-tabagistas séo geralmente os mais afetados,
ocasionalmente demonstrando a evolugcdo e o desenvolvimneto da doenca ao
longo de muitos anos, com fases ativas e inativas. A maioria dessas lesdes
multifocais continuas possuem resisténcia aos tratamentos, sugerindo o fenémeno
de canceriza¢do de campo, em decorréncia da incidéncia de cancer, € importante
fomentar que a PVL € reconhecida como um disturbio oral potencialmente
maligno.

Outro ponto importante para o conhecimento do cirurgido dentista e do
estudante de odontologia € saber diferenciar algumas lesdes de carater “branco”.
A leucoplasia oral ela é restrita a apenas um subsitio anatdmico da boca desde
sua fase inicial até ao decorrer de sua evolucdo, ja o PVL assume aspectos
morfologicos e histopatoldgicos ao longo de um espectro gradativo disseminando-
se para diversos locais da cavidade oral, apesar das formas generalizadas e
multifocais de PVL encontradas mais posteriormente em seu quadro clinico natural
serem mais faceis de diagnosticar através de métodos bem definido. Casos
iniciais de mancha branca, bem demarcadas que afetam um Unico subsitio
anatdémico podem ser diagnosticadas como ceratose friccional ou leucoplasia oral.
O liguen plano oral possui um aspecto clinico de lesdes reticulares brancas e com
uma certa simetria. E imprescindivel biopsiar qualquer lesdo branca que nio

regride em 2 semanas ap0s o seu aparecimento.



E necessario reconhecer e diferenciar alguns tipos de lesbes brancas
clinicamente, como a ceratose friccional que € uma mancha branca causada por
trauma e que nao evolui para um cancer, a leucoplasia oral que € uma macula
branca de etiologia incerta e que possui um potencial de malignizagdo aumentado
e o liquen plano oral(LPO) que é caracterizado por linhas reticulares ou estriagdes
brancas e com simetria regular. Paciente com suspeita de leucoplasia oral e LPO
com aspecto imperceptivel podem apresentar uma progressividade gradual de
maculas brancas para que eventualmente desenvolva-se a LPV.

E imprescindivel que se tenha atencdo quando caracteristicas liquenoides
na fase clinica inicial sofrerem mudancas inesperadamente, evoluindo para uma
leucoplasia verrucosa ou homogénea. Estudos sugerem que ha uma probabilidade
dos casos de LPV que tenham uma evolucdo desde o estdgio inicial de LPO
possuam comportamento de malignidade antagonicos devido a causa da origem.
A leucoplasia proliferativa verrucosa possui aspectos clinicos distintos e €
obrigatério que se faca uma interpretacdo e diagndstico das mudancas nas
caracteristicas clinicas, tanto do LPO, quanto da leucoplasia oral durante o
acompanhamento para que seja identificado precocemente o LPV. Locais que sao
comuns para o cancer bucal, como o assoalho de boca, séo regifes incomuns
para o desenvolvimento da PVL, sendo a gengiva o local com maior predilecao da
doenca, mesmo na fase mais inicial do quadro, qualquer leucoplasia que apareca
nesse local deve-se ligar o sinal de alerta quando a mesma se dissipar ou até
mesmo caso envolve outros subsitios anatdbmicos com o passar de alguns anos.
No entanto, sdo mais frequentes no palato duro, gengiva e mucosa alveolar, sitios
menos atingidos pela leucoplasia oral.

Além disso, essas areas sdo também consideradas improvaveis de se
tornarem malignas e de aparecimento de carcinomas orais convencionais. Nem
toda LPV tem aspecto verrucoso, especialmente na fase mais inicial. Alguns casos
iniciais de PVL possuem aparéncia liquendide na clinica ou na primeira bidpsia
executada, embora clinicamente ela possa aparentar ser uma leucoplasia oral, se
nao houver nenhum grau de displasia os aspectos liquenoides encontrados podem

nao ser considerados como um processo inflamatoério inespecifico a displasia
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epitelial, sendo primordial uma proservacdo bem rigorosa em casos desse tipo, de
leucoplasia oral com diagnostico de estomatite liquenoide inespecifica. A LPV
pode em muitos casos mimetizar o LPO, necessitando nessas situacdes uma
correlacdo criteriosa dos achados clinicos e patologicos na biopsia, além de
diversos casos de LPV desenvolverem LP, alguns autores sinalizaram que
guadros como esses certamente representam um espectro sub-reconhecido de
LPV e que se caracteriza por um padrao liquendide. A LPV tem como fator
patognomonico disseminacao cronica de lesbes brancas e mdultiplas ocorréncias,
além de resisténcia aos tratamentos. Canceres primarios sao vistos também com
regularidade na leucoplasia proliferativa verrucosa.

A falta de critérios diagndsticos histopatoldgicos para LPV continua sendo
um obstaculo para a confirmacdo do diagnoéstico inicial. Independente da LPV
exibir displasia epitelial, 0 que muitas das vezes € considerada na estratificagdo de
risco para malignidade, contudo independentemente de haver ou, ndo displasia, a
prépria LPV pode eventualmente com o passar dos anos, progredir para um
carcinoma de células escamosas (CCE) ou verrucosas. O conteudo inflamatério
de caréter liquendide presente em lesdes que nao apresentam displasia tem sido
majoritariamente um fator preditivo para a manifestacdo de cancer. Além disso, &
fundamental entender que muitas condicdes no exame histopatologico e clinico
supostamente definiriam quadros de LPO, sdo muitas vezes, desde o inicio uma
LPV e ainda que aparentassem aspecto liquendide, possui comportamento de
LPV. Os estagios mais posteriores da LPV s&o mais faceis de identificar devido a
aparéncia multifocal e difusa, porém, aspectos liqguenoides no inicio de uma lesao
de mancha branca podem em algum momento evoluir para uma LPV, com um
acompanhamento adequado e regular é possivel identificar qualquer caracteristica
atipica de leucoplasia oral ou liguen plano, o que ajudar na deteccdo de LPV em
seus estagios iniciais e assim o prognéstico indubitavelmente sera muito melhor.

Em relagédo ao diagnoéstico diferencial, € importante conhecer as lesdes
brancas que sdo muito similares ao LPO, como a LPV e as les6es liquendides. As
lesBes liguenoides podem mimetizar um quadro de LPO, ndo s6 na clinica, como

também no exame histopatologico. As lesbes liquendides orais, também é uma
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doenca mucocutanea autolimitada e imunomediada cronica que, assim, como 0
LPO, atinge principalmente adultos de meia-idade ou mais velhos. Segundo
alguns autores, elas apresentam-se com multifocalidade como reticulacdes
maculares classicas bilaterais e simétricas brancas, semelhantes a renda, na
mucosa bucal, gengiva, lingua e outras localizagbes da cavidade oral. Essas
lesbes podem muito raramente se unir para formar placas, elas sé&o
constantemente seguidas por eritema, ulceracdo,erosdo ou atrofia. Outras
condi¢des liquendides também podem se sobrepor ao PVL. Como reacbes a
drogas liquendides orais, lesdes liquenodides orais causado por materiais
dentarios ou agentes aromatizantes e condi¢des sistémicas com perfil liquendide,
como doenca do enxerto contra hospedeiro e ldpus eritematoso discoide
sistémico.

Tanto a LPV, quanto o LPO na maioria dos casos, afetam particularmente
mulheres de meia idade ou grupos de idade avancada. Além disso, os locais
clinicos mais comumente acometidos em ambas as condi¢cdes sdo a gengiva e a
mucosa bucal. O LPO exibe varias variantes clinicas de aparéncia branca: incluem
0 padrao reticular e o padréo papular. Histologicamente, ha auséncia ou uma fina
camada paraqueratose ou ortoqueratose recobrindo o epitélio atréfico ou
acantotico. Os “dentes de serra” em acantose sao pouco observados no LPO. A
camada de ceratina basal mostra alteracdo vacuolar com queratinécitos redondos,
eosinofilicos, degenerados (corpos Civatte, coléides, hialinos ou citoides) dentro
do epitélio. Alguns autores afirmam que caracteristicamente, ha uma mucosite de
interface com ofuscacdo e embacamento da membrana basal devido a um
infiltrado linfocitico semelhante a uma faixa, predominantemente de células T, na
juncdo estromalepitelial, intimamente misturado com as células basais e a propria
lamina superficial. Pode haver ulceracdo superficial e separacdo subepitelial ou
fenda em alguns casos. A displasia epitelial ndo € vista, embora em alguns casos,

devido a intensa influéncia inflamatoria, atipia reativa possa ser observada.
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6. METODOLOGIA

Para contextualizar de forma clara e objetiva o LPO dentro do conceito de
concerizacdo de campo para facilitar a pratica clinica dos dentistas e futuros
cirurgibes-dentistas, uma revisdo narrativa da literatura foi realizada através de
busca nas bases de dados Scielo e Pubmed com as palavras-chave “oral lichen
planus”, “malignant transformation” e “cancerization” e realizagdo de uma reviséo
da literatura sobre o assunto do liquen plano como desordem potencialmente

maligna.

7. CONSIDERACOES FINAIS

Este trabalho demonstrou a importancia do conhecimento e do
reconhecimento do LPO e de lesbes que mimetizam esse tipo de doenca pelos
cirurgibes-dentistas e estudantes de odontologia, para que 0S mesmos
compreendam que além dos exames clinico intra/extra oral criteriosos é
importante obter um conhecimento e olhar atencioso para lesdes brancas que
aparentemente parecem ser inofensivas, pois ha a possibilidade de evolugéo para
a cancerizacdo de campo.

Além disso, é de extrema relevancia que os dentistas e académicos saibam
interpretar o laudo dos exames histopatoldgicos e saibam tratar o quadro de
maneira efetiva e coerente, sempre levando em consideracdo que o LPO é uma
desordem potencialmente maligna como definiu a (OMS) em 2017 e que ndo deve
em hipétese alguma ser tratada como uma doenca benigna, pois como foi relatado
na literatura, existem casos que podem progredir para um CEC, por isso € de
fundamental que haja um engajamento mutuo, senso critico, conhecimento prévio
e manejo correto desses casos. dos dentistas e do académico de odontologia e
um olhar critico para essa desordem, que nao deve ser jamais negligenciada e

gue deve ser acompanhada por toda vida do paciente.
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A possibilidade de evolugdo para carcinoma epidermoide, e nao
cancerizacdo de campo. Cancerizacao de campo € o conceito que 0 paciente que
ja apresentou uma lesdo maligna tem uma chance maior de apresentar outra
neoplasia maligna primaria que a populagdo geral, e ndo necessariamente no

mesmo local, pois toda mucosa esta potencialmente alterada.
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