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RESUMO

Leucoplasia Verrucosa Proliferativa (LVP) ¢ uma forma agressiva e rara da Leucoplasia Oral (LO). Inicialmente com
aspecto de placa branca hiperqueratética, que eventualmente se torna multifocal, a lesdo mostra forte predilegdo pelo sexo feminino,
apresentando uma propor¢ao de mulheres para homens de (4:1). ALVP € caracterizada como uma lesdo ndo-homogénea, com alto risco
de malignizagdo. E multifocal, de superficie exofitica e dimensdes superiores a 2cm que com seu desenvolvimento tende a adquirir
uma textura verrucosa diferenciada, podendo progredir até ao ponto onde a lesdo pode ser caracterizada microscopicamente como
carcinoma verrucoso. Uma vez que a Leucoplasia Verrucosa Proliferativa ainda ndo tem critérios de diagnostico especificos, muitos
pacientes sdo diagnosticados de forma tardia. Diversas vezes, o diagndstico € realizado apenas quando a lesdo se mostra resistente as
formas de tratamento. Justificando o mau progndstico dos pacientes. A Leucoplasia Verrucosa Proliferativa é resistente a todos os tipos
de tratamentos, vindo sempre a ter recidivas. O objetivo do trabalho é identificar na literatura evidéncias cientificas que justificam
as recidivas da Leucoplasia Verrucosa Proliferativa. O presente estudo foi desenvolvido de acordo com pesquisas realizadas nas
bases de dados como: BVS, MEDLINE, SciELO, PUBMED, junto ao relato de caso desenvolvido na Clinica-Escola do UNIFESO.

Descritores: Leucoplasia verrucosa proliferativa; Recidiva; Patologia.

ABSTRACT

Proliferative Verrucous Leukoplasia (PVL) is an aggressive and rare form of Oral Leukoplasia (OL). Initially with the
appearance of a hyperkeratotic white plaque, which eventually becomes multifocal, the lesion shows a strong predilection for the
female sex, a female to male ratio of (4:1). LVP is characterized as a non-homogeneous lesion with a high risk of malignancy. It is
multifocal, with an exophytic surface and dimensions greater than 2cm, which, with its development, tends to acquire a differentiated
verrucous texture, and may progress to the point where the lesion can be microscopically characterized as verrucous carcinoma. Since
Proliferative Verrucous Leukoplasia does not yethave specific diagnostic criteria, many patients are diagnosed late. Often, the diagnosis
is made only when the lesion is resistant to treatment. Justifying the poor prognosis of patients. Proliferative Verrucous Leukoplasia
is resistant to all types of treatments, and it always recurs. The aim of this study is to identify scientific evidence in the literature that
justify the recurrences of Proliferative Verrucous Leukoplasia. The present study was developed according to research carried out in
databases such as: BVS, MEDLINE, SciELO, PUBMED, together with the case report developed at the Clinica-School of UNIFESO.

Keywords: Proliferative verrucous leukoplakia; Relapse; Pathology.

INTRODUCAO

De acordo com a Organiza¢dao Mundial de Satude
(OMS), leucoplasia ¢ definida como “uma mancha
branca ou placa que ndo pode ser caracterizada clinica ou
patologicamente como qualquer outra doenca”. O termo
¢ especificamente clinico e nao provoca uma alteragcdo
histopatologica especifica do tecido. O diagndstico da
leucoplasia depende, além dos aspectos clinicos, também
da exclusdo das demais doengas que se manifestam como
placa branca na mucosa oral. Lesdes como liquen plano,
queratose friccional, estomatite nicotinica e nevo branco
esponjoso devem ser descartadas antes de ser realizado
um diagnostico clinico de leucoplasia. Sua causa ainda
¢ desconhecida, embora haja varias hipdteses como
tabaco, alcool, radia¢do ultravioleta, trauma, entre outras
(NEVILLE, 2021).

As leucoplasias possuem diversas variantes,

dentre elas a Leucoplasia Verrucosa Proliferativa (LVP),
uma lesao rara, distinta, com alto risco de transformagao
maligna e grande taxa de recidivas mesmo apos realizados
diferentes formas de tratamento. (MALTA et al., 2017). E
caracterizada inicialmente como uma lesdo branca, homo-
génea e aparentemente ndo nociva que tende a evoluir de
forma lenta para uma lesdo eritematosa, com superficie
verrucosa, tornando-se agressiva. Seu diagnostico € rea-
lizado baseado em dados clinicos e histopatologicos apos
longo periodo de acompanhamento e geralmente ¢ deter-
minado de maneira tardia, aumentando a chance de malig-
nizagdo € a piora no prognoéstico dos pacientes. (LANEL;
JUNIOR, 2012).

A associacdo da leucoplasia verrucosa prolife-
rativa (LVP) com a infec¢do do papiloma virus humano
(HPV) ainda ¢ pouco relatada, porém, em estudos reali-
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zados por Lanel; Junior (2012) alguns autores obtiveram
resultados da presenca do virus, principalmente do subtipo
16 e 18 com incidéncia variada de 20 a 100% dos casos
pesquisados. Visto também por outros estudos realizados
por Rintala ez al. (2019) sobre biomarcadores tumorais fo-
ram analisados 19 artigos a fim de encontrar a relagdo da
LVP com outras infecgdes como o Papilomavirus Huma-
no (HPV), desses 19, 6 obtiveram resultados a respeito.
Dentre os autores, foram citados Garcia-Lopez (2014), Ba-
gan JV et al. (2007), Campisi et al. (2004), Fetting et al.
(2000) e Gopalakrishnan et al. (1997) que nao obtiveram
resultados positivos. Em contrapartida, Pafelsky JM et al.
(1995), deu a impressao de que o HPV desempenha um pa-
pel importante, uma vez que oito em cada nove lesdes de
LPV foram positivas para HPV, enquanto os outros cinco
estudos ndo obtiveram a mesma impressao.

A LVP pode afetar qualquer regido da cavidade
oral, porém, de acordo com estudos realizados por Bagan
et al. (2003) os locais mais acometidos foram gengiva, pa-
lato duro, mucosa jugal, lingua, labios e palato mole. Em
todos os casos havia presenga multifocal de leucoplasia.
Ainda ndo existem protocolos padronizados para o trata-
mento da LVP, a mesma se mostra resistente a qualquer
método terapéutico, porém ¢ possivel realizar a remog¢ao
cirargica da lesdo através de bisturi convencional ou /a-
ser. Silvermen e Gorsky (1997) em estudos mostraram que
apesar das tentativas de interven¢do, o nimero de recidi-
vas ndo foi reduzido.

OBJETIVOS

Objetivo primario
Relatar um caso clinico que esta sendo acompa-
nhado na clinica de Estagio em Diagnostico e Patologia
Bucal.
Objetivos secundarios
Definir a LVP.
» Identificar seu diagnodstico diferencial.
»  Compreender seu aspecto histopatologico.
*  Definir as formas de tratamento.
* Identificar na literatura evidéncias cientificas
que justificam as recidivas da Leucoplasia
Verrucosa Proliferativa.

REVISAO DE LITERATURA

Leucoplasia Verrucosa Proliferativa

Leucoplasia Verrucosa Proliferativa (LVP) é uma
forma agressiva e rara da Leucoplasia Oral (LO) (CAMPI-
Slet al., 2004). Foi descrita em 1985 pela primeira vez por
Hansen et al., (1985) como uma lesao de etiologia desco-
nhecida e longo tempo de progressao.

Inicialmente com aspecto de placa branca hi-
perqueratotica, que eventualmente se torna multifocal, a
lesdo mostra forte predile¢do pelo sexo feminino, apresen-
tando uma propor¢ao de mulheres para homens de (4:1)
(GHAZALI et al., 2003). Comumente a LVP ¢ resistente a
todos os métodos terap€uticos, com recidivas frequentes.
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Seu potencial de malignizagdo ¢ alto, principalmente pelo
fato do diagnostico ser feito de forma tardia, o que leva a
uma piora no prognostico do paciente (LANEL; JUNIOR,
2012).

Caracteristicas Clinicas

De acordo com Brandao et al., (2021), A LVP
se apresenta normalmente por meio de leucoplasias multi-
focais, do tipo ndo homogéneo, na mucosa oral, afetando
geralmente a gengiva, o rebordo alveolar, o palato duro, a
borda lateral da lingua e o assoalho bucal.

Suas caracteristicas sdo variaveis e podem ocor-
rer em 4 espectros clinicos principais apresentados na ta-
bela a seguir.

Tabela 1: Espectros clinicos da LVP.

Leucoplasias extensas com apresentacao

Espectro 1 focal (apenas um lado da mucosa bucal).

Leucoplasias multifocais difusas

mucosa bucal.

Espectro 2 em

Leucoplasias com superficies verrucosas
ou papilar associada a areas eritematosas
focais.

Espectro 3

CEC ou carcinoma verrucoso que se
desenvolveu em areas de leucoplasias
multifocais  (evento que acontece
aproximadamente 8§ anos apo6s do
diagnostico  inicial da leucoplasia
verrucosa proliferativa).

Fonte: Diagnostico e Tratamento Odontoldgi-
co para Pacientes Oncologicos por Branddo T. B et al,,
(2021).

Espectro 4

Caracteristicas Histopatolégicas

A LPV exibe proje¢des papilares, pontiagudas e
cristas epiteliais rombas, largas na superficie e espessura
variavel de queratina. Pode ser dificil diferenciar de um
carcinoma verrucoso inicial. A aparéncia microscopica da
LVP varia de acordo com o estagio da lesdo. LVPs iniciais
aparecem como uma hiperqueratose indistinguivel de uma
leucoplasia convencional. A doenga se desenvolve para
uma proliferacdo exofitica, papilar com o tempo, similar
as lesdes localizadas da leucoplasia verrucosa. Em esta-
gios mais avangados, esta proliferagdo papilar manifesta
invaginacdo do epitélio pavimentoso bem especificado,
com amplas cristas epiteliais sendo o quadro de dificil di-
ferenciagdo do carcinoma verrucoso. Nos estagios finais, o
epitélio se torna francamente invasivo e menos diferencia-
do, transformando-se em carcinoma epidermoide. O diag-
noéstico de LVP exige cuidadosa correlag@o clinica e dos
achados microscopicos (NEVILLE, 2021).

Diagnostico Diferencial

O diagnostico da leucoplasia depende, além dos

aspectos clinicos, também da exclusao das demais doengas
que se manifestam como placa branca na mucosa oral.
Lesdes como liquen plano, queratose friccional, estomatite
nicotinica e nevo branco esponjoso devem ser descartadas

165



7 |

ARTIGO CIENTIFICO

antes de ser realizado um diagnostico clinico de leucoplasia
(NEVILLE, 2021).

O diagnostico da LVP normalmente ¢ realizado
de acordo com estudos feitos por Hansen et al., (1985),
que refere que a lesdo tem maior incidéncia em mulheres,
com idade média superior aos 60 anos, como uma lesdo
branca inicial isolada que vai progredindo ¢ mudando o
seu aspecto a medida que o tempo passa.

Uma vez que a Leucoplasia Verrucosa Proliferativa
ainda ndo tem critérios de diagnostico especificos, muitos
pacientes sdo diagnosticados de forma tardia. Diversas
vezes, o diagnodstico ¢ realizado apenas quando a lesdo se
mostra resistente as formas de tratamento. Justificando o
mau prognostico dos pacientes (GOPALAKRISHNAN et
al., 1997).

Cerero-Lapiedra et al., (2010) consideraram que
os critérios pré-existentes sobre o diagnostico da LVP
ndo eram suficientes. Por isso propuseram que fosse feito
uma relacdo de critérios maiores e menores, para chegar
ao diagnostico mais preciso da lesdo. Os critérios estdo
apresentados na tabela a seguir:

Tabela 2: Critérios maiores € menores para
diagnostico da LVP.

Critérios Maiores

Critérios Menores

mais de 2 localizagdes orais,
frequentemente encontrada na
gengiva, rebordo alveolar e
palato.

A- Lesdo leucoplasica com

a- Uma LO
que ocupe pelo
menos 3cm quanto
juntas todas as
areas afetadas.

B- Existéncia de uma area b- Paciente do
verrucosa. sexo feminino.

C- Lesdes que tenham c- Paciente
espalhado durante o (homem ou mulher)
desenvolvimento da lesdo. nao fumante.

D- Area ja tratada onde d Evoquao
. da doenga maior
houve recidiva.
que 5 anos.

E- Histopatologicamente,
podem ir de simples
hiperqueratose epitelial até
hiperplasia verrucosa, CV ou
CCE, seja in situ ou infiltrada.
Fonte: Critérios Major e Minor de diagndstico propostos
por Cerero-Lapiedra et al., (2010).

Evolucao-Tratamento

O principal objetivo do tratamento da LVP ¢ a
prevengao da transformacgdo maligna (POVEDA-RODA et
al., 2010). Brandao et al., (2021) entende que aproxima-
damente 70% das leucoplasias verrucosas proliferativas
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sofrerdo transformacdo maligna em um prazo médio de
8 anos apos diagnosticada a lesdo e desenvolverdao CECs
(convencionais ou verrucosos) de carater agressivo em ter-
mos de comportamento clinico vindo a gerar altas taxas de
mortalidade nos pacientes afetados.

De acordo com Fetting et al., (2000), a Leuco-
plasia Verrucosa Proliferativa ¢ resistente a todos os tipos
de tratamentos, vindo sempre a ter recidivas.

Apesar de ainda ndo existirem protocolos pa-
dronizados para o tratamento da LVP, os métodos mais
empregados sdo a cirurgia convencional e o uso de laser
(SCHOELCH et al., 1999). A cirurgia tem sido o trata-
mento mais utilizado na LVP, apesar da elevada taxa de
recidivas € o método que permite a andlise e classificagdo
histopatoldgica da lesdo e a deteccdo precoce da transfor-
magao maligna.

Estudos realizados por Bagan et al., (2011) ve-
rificaram que 86,7% dos tratamentos cirargicos recidi-
varam ¢ 83,3% surgiram novas lesdes. Acredita-se que a
elevada taxa de recorréncia possa ser devido a alteragdes
moleculares subcelulares no epitélio oral que ndo podem
ser diagnosticadas clinicamente ¢ histopatologicamente na
lesao precoce da LVP, resultando a uma margem cirurgica
insatisfatoria (ZARKRZEWSKA et al., 1996).

Nos casos em que a LVP se apresenta na analise
como carcinoma in situ, microinvasivos, CECs convencio-
nais, ou carcionomas verrucosos deverdo ser encaminha-
dos para tratamento médico, principalmente o profissional
especializado em Cirurgia de Cabega ¢ Pescoco (BRAN-
DAO et al., 2021).

METODO

Paciente do género feminino, melanoderma, 73
anos, fazia uso de protese total superior e inferior, procu-
rou a Clinica-Escola de Odontologia Prof. Laucyr Pires
Domingues do UNIFESO de Teresopolis no ano de 2019
com a queixa principal de “mancha branca indolor”, se
queixou também da “lingua escurecida”. Durante o exa-
me fisico intraoral identificou-se um crescimento linear
exofitico verrucoso, ndo removivel a raspagem e de limites
difusos em fundo de vestibulo do lado esquerdo (Figura 1).

Figura 1: Lesao de superficie verrucosa indolor localizada
em fundo de vestibulo e gengiva superior.
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No historico familiar, foi relatado casos de
cancer, diabetes e cardiopatias na familia, mas nada que
houvesse relevancia sobre o caso. Agentes de risco como
etilismo, tabagismo ou dependéncia de drogas nao foram
apresentados. Fatores sexuais também foram descartados.

Observou-se um baixo nivel de higiene oral da
paciente, alegando que usa protese total. No momento, por
causa de suas patologias orais, o uso da protese tinha sido
suspenso por tempo indeterminado. Foi realizada a ade-
quacdo do meio bucal, raspagem da lingua (Figura 2 e 3).

Figura 2 e 3: Adequacgdo do meio bucal com a finalidade
de reduzir a micro-organismos patogénicos.
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Fonte: Prof. Giovanni Castanheira.

Foi utilizada a técnica diagnostica com o coran-
te Azul de Toluidina, chegando a hipotese de leucoplasia
verrucosa proliferativa para a lesdo localizada em fundo
de vestibulo.

Diante do presente caso, na elaboragao do plano
terapéutico decidiu-se iniciar o tratamento pela adequagao
do meio bucal e bidpsia incisional de fundo de vestibulo
superior esquerdo, feita em regido corada pela técnica do
A.T, utilizando bisturi comum e lamina 15, o material foi
enviado ao laboratorio para exame histopatologico realiza-
do no dia 25 de novembro de 2020.

Obteve-se o resultado do exame histopatoldgico
com o diagnostico de hiperplasia escamosa, com hiperce-
ratose e com displasia leve. O tecido conjuntivo subepite-
lial revelou fibrose e leve inflamagdo cronica. Foi conclui-
do, entdo, o quadro morfologico compativel com ceratose,
com displasia leve. Estabelecido o diagndstico, deu-se ini-
cio a preparacdo para o procedimento cirargico.

Comegamos com a aferi¢do da PA, que no dia
estava normal (120/80 mgh), a paciente estava com seus
exames recentes que mostravam seu estado de saude
atual bom e sem nenhuma alteracdo que nos impedisse de
realizar a cirurgia no dia. Foi feita a anestesia local em
toda a volta da lesdo, logo ap6s demos inicio usando o
bisturi elétrico, onde o mesmo fazia a remog¢do junto a
cauterizacao da area afetada, sem ocorréncia de prejuizo
para a paciente.

Foi ressaltada a importancia do acompanhamento
e da visita periddica ao dentista, visto que a lesdo mesmo
apos submetida ao procedimento cirirgico tem grande
taxa de recidiva.

A paciente continua na Clinica de Estagio
em Diagnostico e Patologia Bucal devido a diversas
recorréncias da lesdo.

167



7 |

ARTIGO CIENTIFICO

Figura 4 e 5: Recidiva da lesdo e remocdo com bisturi
elétrico.

Fonte: Prof. Giovanni Castanheira.

Em consulta recente, devido a recidiva da lesdo,
foi realizado um novo exame clinico utilizando novamente
a técnica do Azul de Toluidina (Figura 6), a area corada
em azul ¢ a recidiva da LVP, entretanto o quadro atual
da paciente ¢ bom e a doenga esta controlada. Em exame
histopatoldgico, feito no dia 31 de agosto de 2021, em
fundo de vestibulo, regido anterior foi diagnosticado
displasia leve, com leucoplasia verrucosa.

Figura 6: Ultima foto da paciente utilizando a técnica do
A.T. Doenga controlada.

Fonte: Prof. Giovanni Castanheira.
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O tratamento para a LVP confirmada por exame
histopatoldégico vem ocorrendo por meio de varias
intervengdes cirurgicas realizadas desde o diagnostico
inicial em 2019.

DISCUSSAO

Hansen et al. descreveu a LVP pela primeira vez
em 1985 como uma lesdo de etiologia incerta que poderia
ter relacdo com fatores externos como uso de tabaco e
alcool. Neville (2021), concordou com essa hipotese.
Em contrapartida, estudos mais recentes como os de
Lanel; Junior (2012) indicam que tais fatores nao podem
ser considerados de risco para a doenca. O caso clinico
apresentado afirma essa possibilidade, visto que a paciente
em questao ndo fazia uso de alcool, tabaco ou drogas.

No presente relato, a paciente tinha como queixa
principal uma mancha branca indolor de crescimento
linear exofitico verrucoso, com limites difusos em fundo
de vestibulo. Nesse sentido, corrobora com os estudos
feitos por Costa (2015), segundo o qual a LVP pode ser
considerada inicialmente uma lesao indcua, esbranquigada
e homogénea podendo desenvolver, com o passar do tempo,
areas eritematosas, superficie verrucosa, envolvimento
multifocal e comportamento agressivo.

De acordo com Bagan et al. (2003) as localizagdes
mais afetadas pela LVP sdo gengiva, palato duro, mucosa
jugal, lingua, labios e palato mole. Ja Neville (2021)
aponta que o vermelhdo do labio, mucosa jugal e gengiva
sd0 os mais comumente afetados. Excluindo algumas areas
sugeridas por Bagan et al. (2013).

Todas as literaturas apontam que a lesdo possui
predilecdo pelo sexo feminino, geralmente apds a sexta
década de vida.

A LVP possui alta taxa de recidiva, alguns
autores como Silverman e Gorsky (1997), defendem que
os pacientes devem sofrer tratamentos mais agressivos.
Embora, outros considerem que o método mais eficaz ¢
mudar o objetivo do tratamento, buscando o controle da
les@o ao invés da cura, € o caso de Gillenwater et al. (2013).

CONCLUSAO

Conclui-se entdo que a LVP ¢ uma lesdo rara
e agressiva da cavidade oral com alto potencial de
malignaliza¢@o que merece atengdo do Cirurgido-Dentista,
tendo em vista que seu prognostico pode ser favoravel
quando seu diagnostico é feito inicialmente. E importante
que se obtenha o histopatolégico da lesdo, além do
conhecimento das caracteristicas individuais da LVP,
pois seus aspectos sdo muito semelhantes com diversas
patologias orais em estdgio inicial. Seu tratamento ¢
baseado na remogao cirurgica, muitas vezes, sem sucesso
devido a grande taxa de recidivas, o que até a presente
revisdo realizada em 2021 nas bases de dados BVS,
MEDLINE, SciELO, PUBMED e no caso relatado, ndo
se obteve uma justificativa. E proposto que sejam feitos
novos estudos para a compreensdo deste acontecimento.
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