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Resumo

Melanoma maligno primdrio é raramente encontrado na
cavidade oral (1,7% dos melanomas de cabega e pescoco)
e ocorre mais freqiientemente na sexta década de vida. O
presente relato descreve um caso de melanoma maligno
de bhoca, o qual foi originalmente diagnosticado pelo
dentista como lesao hiperpigmentada racial em paciente
do sexo feminino, 35 anos, negra. A paciente foi submetida
a maxilectomia inferior, associada a terapia com alfa
interferon e radioterapia. Houve duas recorréncias durante
um ano e meio no periodo de acompanhamento. Os autores
fazem uma revisio da literatura acerca de incidéncia,

caracterfsticas, diagndsticos diferenciais ¢ possibilidades
terapéuticas, concluindo que, em muitos casos o
diagndstico de melanoma ¢ feito pela presenca de uma
lesao pigmentada pré-existente, de origem indeterminada,
devendo ser biopsiada como de rotini. O prognostico
freqiientemente ¢ pobre ¢ a abordagem cirdrgica deve ser
combinada com quimioterapia ¢/ou radioterapia.

Unitermos: melanoma maligno, maxilectomia,
alfa interferon.

SUMMARY

Primary malignant melanoma is rarely found in the oral
cavity (1,7% of head and neck melanomas) and occurs
more frequently in the sixty decade of life. In this paper,
the authors related a case of malignant melanoma in the
mouth of a 35-year-old black female, who was originally
diagnosed by a dentist as a simple racial hyperpigmented
jesion. An inferior maxillectomy was performed and the

atient was submitted to a therapy with alpha interferon
and radiotherapy. There \f\r’crc‘l.wo recuIrences over a year
4 half follow-up period. The authors made a review

and S, )
rure about primary malignant melanoma in the

of the literd

44

head and neck, discussing diferential diagnosis and
therapeutic possibilities, concluding that in many cases
the diagnosis of melanoma is made from the pre existing
pigmented lesion of undetermined origin which must he
biopsed as a routine. The prognosis is often poor and the
surgical approach must be combined with chemo and/or
radiotherapy.

Uniterms: malignant melanoma, maxillectomy, alpha
interferon.
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INTRODUCAO

Melanoma maligno primdrio de cabega e pescogo é
uma lesiio incomum presente apenas em 17% dos melano-
mas ¢ ¢ raramente encontrado na cavidade oral (1,7% dos
melanomas que surgem no tecido mucoso de cabeca e
pescoco). Esta raridade contribui para dificuldade e atraso
no diagnadstico.

Os melanomas de cavidade oral ocorrem com
freqiiéncia aproximadamente quatro vezes maior na mu-
cosa oral superior da maxila, usualmente no palato ou
gengiva alveolar. Apresentam-se¢ milis comumente na
sexta década de vida e com predileciio pelo sexo masculino.

Nos relatamos a seguir um caso de melanoma
maligno em palato duro de paciente do sexo feminino, 35
anos, negra, cuja lesio foi, de inicio, erradamente diagnos-
ticada como hiperpigmentagio racial.

Revisao de literatura e diagnéstico diferencial

Calabrese et al.! afirmam que os melanomas pri-
mirios da mucosa do trato aero-digestivo alto sio inco-
muns ¢ representam somente de 1,7 a 3% de todos os
tumores primdrios dessa linhagem. Segundo os autores,
as localizacoes mais freqiientes sio a fossa nasal, os seios
paranasaisea cavidade bucal, onde os tumores comumente
crescem no palato, borda alveolar, libios, lingua e assoalho
da boca.

Dimitrapoulos et al.?, por sua vez, afirmam que os
melanomas de cavidade bucal sdo encontrados principal-
mente na mucosa de maxila superior, palato ¢ gengiva
alveolar.

Para Bhattacharyya ctal.?, os melanomas de cavidade
oral sao raros, mas correspondem a cerca de 27 a 40% dos
tumores desse tipo que surgem na regido de cabega ¢
pescogo. Hoyt et al! revelam que apenas 17% dos
melanomas se localizam em cabega e pescogo ¢, destes,
somente 0,5 a 1,7% incidem na regido mucosa. Assim
como Lee et al’, que referem uma estatistica um pouco
maior (0,3 a 10% de todos os melanomas).

No entanto, apesar desta disparidade de dados,
como bem lembra Billings et al.®, é importante que o
especialista faca a distin¢io entre tumores primdrios da
cavidade bucal ¢ metistases originadas em outros sitios
para cabega e pescogo. Patton et al.”, em estudo
retrospectivo de 809 pacientes com melanoma, encontraram
uma incidéncia de 3% de lesoes metastiticas em mucosa
bucal.

Gorsky ¢ Epstein® fizeram uma revisio cuidadosa
de dados relativos a melanoma de cabega e pescoco nos
altimos 30 anos, identificando apenas 65 pacientes, 43
deles do sexo masculino ¢ com idade média localizada na
sexta década.

Em oposicio a esses autores, Pandley et al”
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fizeram uma andlise retrospectiva de pacientes com
melanoma maligno primdrio de trato aerodigestivo, encon-
trando uma idade média mais baixa (quarta década) e
uma propor¢io entre os sexos também menor (1,6
homens para 1 mulher).

Em relagdo ao tratamento dos melanomas bucais,
Hoyt et al.* e Lee et al.’® recomendam como solugio
terapéutica a excisdo cirdrgica com margem ampla seguida
de radioterapia.

Doval et al.’®, por exemplo, revisaram 14 casos de
melanoma maligno de cavidade bucal, encontrando 80%
de fracasso no tratamento baseado na quimioterapia
isolada. Nio é por outro motivo que Garzino et al."
recomendam a abordagem cirirgica combinada 2 quimio-
terapia como tratamento de primeira escolha.

Nandapalan et al.’? apresentaram em sua revisio
102 pacientes, sendo que 52% sofreram resseccio local.
Do total, 8% foram submetidos a radioterapia isoladamente
e 36% a modalidades combinadas de tratamento. Os
autores concluiram que a irradiacio isolada do tumor nio
¢ um método de tratamento eficaz.

Atualmente se fala muito na terapia adjuvante com
interferon-alfa. Em estudo recente, Hancock et al.'* con-
cluiram, apés o estudo randomizado de 4.000 casos, que
*os resultados sugerem haver beneficios clinicos, princi-
palmente em relagio 2 sobrevida” com o uso dessa
terapia.

No campo do diagnéstico histopatolégico, € impor-
tante lembrar que o melanoma maligno ird usualmente
manifestar-se com coloragio positiva para S-100 ¢ HMB-
45, ¢ coloracio negativa para outros marcadores tal como
antigenos de leucéocitos e citoqueratina, conforme relato
de Prichet et al.™.

Em relacio ao diagnéstico diferencial do melanoma
maligno em mucosa bucal, McGaw e Pan' enumeram
uma série de tumores malignos, incluindo entre eles o
carcinoma epidermdide.

A mancha hiperpigmentar racial, nevos pigmentados
e lesdes escuras provocadas por amilgamas dentirios
podem gerar alguma confusio diagndstica, passiveis de
serem dirimidas por meio do diagnostico clinico (tendo
em vista a multiplicidade de lesoes e o tempo de evolugio)
¢ do exame histopatolégico.

O sarcoma de Kaposi pode se apresentar de forma
semelhante, ainda mais que sua coloragio vinhosa escura
muitas vezes se assemelha ao tumor melanocitico. A
histéria clinica, exames complementares (anti-HIV cte.) e
a biopsia clucidam o quadro.

As lesoes bucais por trauma de protese dentiria
quase sempre sao facilmente afastadas pelo aspecto mais
avermelhado que vinhoso escuro das lesoes. Emdltimo
Cas0, o exame  histopatolégico também confirma o
diagnostico.

Mais dificil ¢ a diferenciacao entre tumor primario



Figura 1. Lesao de 3 centimetros de didmetro, elevada,
acompanhada de maltiplas lesoes pigmentadas em mucosa de
palato.

de mucosa bucal ¢ lesio metdstatica de um sitio a
distincia. Para isso, deve-se proceder quase a um
“diagnastico de exclusao™, por meio de mapeamento de
corpo inteiro, exames lomogriaficos ¢ de ressonincia
magnética, assim como submeter o paciente a avaliacio
de outros especialistas, como o dermatologista ¢ o
oncologista.

ReLaTO DE CAso

Paciente do sexo feminino, 35 anos, negra, foi
encaminhada pelo dentista para o grupo de Estomatologia
da Divisao de Clinica Otorrinolaringologica do Hospital
das Clinicas da Universidade de Sao Paulo, para avaliacio
de tumor em palato coincidindo com lesoes pigmentares
na regido do terceiro molar a direita no palato duro.

A lesao estava localizada no palato duro, sob a
protese dentiria, com crescimento progressivo hi oito
meses. e foi diagnosticada originalmente pelo odonto-
logista como uma lesao de hiperpigmentacao racial.

O exame fisico revelou uma placa de trés centimetros
de diametro, elevada, lisa. acompanhada de mualtiplas
lesoes de virios tamanhos ¢ profundidade na mucosa do
palato duro (Figura 1), Nenhuma outra lesao cutinea ou
mucosa Cinclusive genital) foi dentificada Nao o havia
adenopatia cervical palpavel.

A paciente submeteu-se o multiplas biopsias da
lesao da palato sob anestesia local. Microscopicamente,
clas foram consistentes com melanoma maligno invasivo,

mostrando atipia celular ¢ aparénea pleomaorlica (Figuras

Figura 2. Atipia celular e pleomorfismo - hematoxilina x eosina
(20x).

Figura 3. Cc¢lulas anaplasicas com pigmento intracitoplasmadtico
— hematoxilina x cosina — (40x).

2 ¢ 3), confirmada pela coloracao positiva de S-100 ¢ HMB-
43, com coloracao negativa para marcadores epiteliais,
conforme descrito por Prichet et al.". Na avaliacao da
tomografia computadorizada do torax ¢ cabeca ¢ pescoco
¢ ultrasonogratia abdominal niao foi encontrada nenhuma
outra anormalidade suspeita. Também se revelou negativo
para outras lesoes o exame cintilogrifico de corpo inteiro.

A puaciente foi submetida @ maxilectomia inferior,
com excisido ampla ¢ margens negativas (Figura 4). O
exame  histopatologico da peca cirdrgica confirmou o
diagnostico prévio de melanoma maligno, de crescimento
vertical, 0,6cm de acordo com estigio de Breslow.

A paciente foi submetida a imunoterapia com alfa-
interferon (15,100 semana/ 6 meses).

Apos seis meses, o tumor recidivou na margem
cirdrgica (Figura 3), sendo removido novamente,
acompanhado pela braquiterapia. Apos um ano, houve
nova recidiva do tumor ¢ outra cirurgia foi realizada. Até
O momento nao se observou nenhuma outra recidiva
tumoral.
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Figura 4. Cavidade oral apos maxilectomia inferior.

DiscussAo

Assim como no caso apresentado por nos,
Dimitrapoulos et al.? relataram uma apresentaciio incomum
de melanoma maligno primirio de cavidade oral, o qual
foi inicialmente diagnosticado como uma reaciio hiperpld-
sica a protese dentiria, causada por um mal ajuste superior
do aparelho. Estes casos chamam a atengio para i
possibilidade de confusao diagnostica ser mais freqiiente
do que se pensa. Como somente 0,5 a 3% de todos os
melanomas de cabeca e pescoco ocorrem na superficie da
mucosa (embora haja estatisticas um pouco mais genero-
sas) 1 esta raridade contribui para a dificuldade que
tanto o otorrinolaringologista como o dentista tem para
fazer o diagnostico correto. E preciso lembrar que a
demora ou a rapidez para se chegar a uma definicio a
respeito da origem da lesiao ¢ decisiva para o fracasso ou
sucesso terapéutico.

Na revisio feita por Gorsky e Epstein® nos ultimos
30 anos, dois tercos dos pacientes (43) foram identificados
como sendo do sexo masculino, com idade média na
sexta década. Ja Pandley et al? encontraram numeros
diversos: idade média na quarta década, com uma
Proporgao de sexo masculino e feminino de 1,6:1 respec-
tivamente. Nosso caso (paciente de 35 anos, sexo feminino)
alinha-se com estes ttlimos autores, embora deva-se levar
em consideracao que os dados levantados por Gorsky e
Epstein® sejam mais completos e, por isso mesmo, talvez
mais fidedignos.

Quanto 2 localizaciio, nosso caso se enquadra na
casuistica descrita por Doval et al.", que afirmam ser o
palato o local mais freqiiente de aparicao do melanoma
primirio de mucosa bucal.

As metistases de melanoma de mucosa de cabega
e pescogo sao descritas com freqiiéneia ¢ deve-se tomar
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Figura 5. Recidiva de melanoma em margem cirtrgica da boca.

cuidado para distingui-las da lesiio bucal primaria®™'"”. No
caso relatado, todos exames foram feitos € nio encontramos
nenhuma outra lesio, confirmando o sitio em palato
como primdrio da lesdo.

Existe controvérsia considerivel em relacio a
conduta do melanoma maligno oral. Hoyt et al.* e Lee et
al.” recomendam a excisio ampla do campo afetado, com
margem negativa, seguida de radioterapia. De outro
modo, Garzino et al.'" preferem a abordagem cinirgica
combinada 2 quimioterapia, como tratamento de primeira
escolha. Doval et al. notaram que, de cinco pacientes
que receberam quimioterapia isolada, quatro nao apresen-
taram boa evolucio do quadro. Entre 14 pacientes analisa-
dos pelos autores, 10 tinham doenca em nodulo regional
e, destes, quatro também mostravam metastase 2 distancia
em figado ¢/ou pulmio. Somente quatro pacientes subme-
teram-se a cirurgia radical. Assim, parece haver consenso
entre os especialistas de que a terapéutica isolada nao
produz bons resultados.

No nosso caso, ambas modalidades de tratamento
foram ineficientes, com duas recidivas desde que o
diagnéstico foi realizado. Este fato confirma o prognostico
pobre de melanoma de cabeca ¢ pescoco. Nandapalan et
al.™ mostraram sobrevida de 5 anos em 45% dos casos. de
10 anos em 28%, de 20 anos em 17% deles. Pacientes
adultos jovens tenderam a um prognostico favorivel
quando foram tratados cirurgicamente.

No caso descrito por nos, deu-se preferéneia, apos
acirurgia, 1o uso de terapia ajduvante com interferon-alfa
e, apos o primeira recidiva, de braquiterapia local, por
orientacdo da Divisao de Oncologia do Hospital das
Clinicas da FMUSP.

Quanto ao uso de interferon-alfa no tratamento de
melanoma, Hancock et al.™ fizeram extenso levantamento
a4 respeito recentemente. Analisando +.000  pacientes
submetidos a este tipo de tratamento, os autores afirmam
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que, apesar de haver sinais de possiveis beneficios do uso
da droga (principalmente no tocante a evitar recidivas ¢
no aumento da sobrevida), estudos mais precisos neces-
sitam ser realizados e que, nos casos de maior risco, o
interferon niao deve ser a terapia adjuvante de escolha. Em
nosso €aso, tanto a terapéutica quimica quanto a braqui-
terapia se revelaram ineficazes na prevencio de recidivas.

CONCLUSAO

Em muitos casos a suspeita de melanoma em
mucosa bucal deixa de ser feita durante o exame clinico
pelo otorrinolaringologista ou pelo odontdlogo. Esta é a
causa de erro no diagndstico. Assim, sugerimos que as
lesdes pigmentares de origem indeterminada sejam bio-
psiadas de rotina com o miximo de presteza. Excisio com
margem ampla negativa do campo, combinada com radio-
terapia e/ou quimioterapia, é o tratamento de escolha,
embora o uso de interferon-alfa necessite ainda de mais
estudos controlados.
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