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INTRODUGAO:

O carcinoma epidermoide oral (CECO), ou carcinoma de células escamosas oral, € o cancer mais
comum da cavidade oral, representando mais de 90% dos casos malignos nesta area. Tem maior
prevaléncia em homens acima de 45 anos que usam tabagistas e etilistas. As principais localizagdes
sdo a lingua e o assoalho bucal. Fatores de risco como tabaco e alcool, nos casos de CECO, infeccéo
por HPV (principalmente tipos 16 e 18), no CEC de orofaringe, e radiagéo ultravioleta, no caso do CEC
de labio inferior, estdo associados ao seu desenvolvimento. Recentemente, novos perfis de pacientes
tém sido identificados, incluindo jovens ndo expostos aos fatores tradicionais de risco, novos fatores de
risco como o HPV e mulheres (jovens e idosas).

O tratamento varia conforme o estagio clinico: estagios | e Il geralmente séo tratados com cirurgia
e radioterapia, enquanto estagios lll e IV podem necessitar de cirurgia, radioterapia e quimioterapia.
Metastases cervicais sdo comuns, e a presenca de metastases reduz a taxa de sobrevivéncia para cerca
de 50%. O progndstico € melhor para céanceres de labio e pior para canceres do assoalho bucal.
Pacientes jovens tendem a ter uma forma mais agressiva da doenga, mas casos associados a infeccédo
por HPV de alto risco geralmente estao associados a melhores respostas ao tratamento quimioterapico
e maior sobrevida.

Nesse sentido, é de interesse publico a producdo de conhecimento confiavel acerca das
manifestacdes do CECO em pacientes de diferentes perfis, a fim de potencializar o desenvolvimento de
novos estudos e estabelecer novas correlagbes no comportamento do CECO. Desta forma, estudos
epidemioldgicos se mostram uma importante ferramenta para fornecer tais informacgdes. O conhecimento
da populacéo afetada pode nos permitir o reconhecimento de fatores de risco que podem ser traduzidos
em evidéncias embasadas cientificamente para implementacdes de politicas publicas voltadas para a
prevencgdo, tratamento precoce e modalidades terapéuticas individualizadas e menos mutiladoras para
tratar os pacientes.

METODOLOGIA:

Trata-se de um estudo de cunho quantitativo, observacional descritivo e transversal retrospectivo.
Para a realizacdo deste estudo, foram selecionados casos de CECO diagnosticados entre o periodo de
1994 a 2024 no Departamento de Patologia — Area de Anatomia Patoldgica (DP) da FCM/UNICAMP.
Casos de CECO com informacdes clinico-patolégicas insuficientes foram excluidos do estudo.
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A caracterizagao clinico-patoldgica foi realizada a partir da analise dos prontuarios médicos e
laudos histopatolégicos emitidos pela instituicdo sede. As seguintes informagfes foram coletadas: sexo,
idade, localizacdo, diferenciacdo, subtipo histologico, realizacdo de teste imunohistoquimico para a
proteina pl6, status da margem cirurgica, presenca de invasdo vascular e/ou perineural, tabagismo
(presenca do habito, anos-maco e tempo que cessou o habito, no caso de ex-tabagistas), etilismo
(presenca do habito e tempo do habito), sintomas, apresentacdo clinica, tempo de evolucéo,
estadiamento clinico (TNM), presenca e local de metastase tardia, estadiamento patolégico (pTpN),
tratamento inicial, presenca de recidiva local, ébito, tempo de seguimento e status do paciente no Ultimo
seguimento. A classificacdo dos perfis epidemioldgicos foi de acordo com os critérios propostos pela
literatura (Tabela 1). Os dados foram inicialmente tabulados por estatistica descritiva no software
Microsoft Office Excel e posteriormente analise de sobrevida serd realizada de acordo com as variaveis
dos perfis epidemiol6gicos no software GraphPad Prism.

Tabela 1. Perfis epidemiol6gicos do carcinoma epidermoide oral

Grupo Descricédo
1 Pacientes com idade <45 anos, homens, tumores de cavidade oral, tabagistas e etilistas,
HPV-independente.
5 Pacientes com idade <45 anos, homens, tumores de orofaringe, ndo-tabagistas e ndo-etilistas,
HPV-associado.
Pacientes com idade <45 anos, em sua maioria mulheres, tumores de cavidade oral, néo-
3 : R ;
tabagistas e ndo-etilistas, HPV-independente
Pacientes com idade = 70 anos, em sua maioria mulheres, tumores de cavidade oral, ndo-
4 X . ;
tabagistas e ndo-etilistas, HPV-independente
5 Pacientes com idade 245 anos, em sua maioria homens, tumores de cavidade oral, tabagistas

e etilistas, HPV-independente.
6 Pacientes com CEC de labio, pacientes de todas as idades com exposi¢céo a radiacdo solar
Legenda: HPV: papilomavirus humano

RESULTADOS E DISCUSSAO:

No total, 550 casos foram incluidos neste estudo. Os resultados clinico-patolégicos estédo
descritos na Tabela 2.

Tabela 2. Caracteristicas clinico-patologicas dos 550 casos de carcinoma epidermoide oral

Caracteristicas N (%)
Sexo
Masculino 462 (84,0)
Feminino 88 (16,0)
Idade (anos)
Média 60+11,7
Mediana 59,4
Amplitude 22-94
Localizacao*
Orofaringe 210 (38,2)
Cavidade oral 180 (32,7)
Porcédo anterior da lingua 131 (23,8)
Labios 59 (10,7)
Apresentacao clinica
Leséo ulcerada 356 (64,7)
Leséo hipertrofica/exofitica 51 (9,3)
Leséo leucopléasica 17 (3,1)
Leséo verrucosa/papilomatosa 03 (0,5)
Les&o eritroplasica 05 (0,9)
Lesdao eritroleucoplasica 06 (1,1)
N&o informado 112 (20,4)
Subtipo histolégico
Basaloide 04 (0,7)
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Convencional 512 (94,3)

N&o queratinizante 12 (3,1)

Papilifero 02 (0,4)

Queratinizante 05 (0,9)

Sarcomatoide 02 (0,4)

Verrucoso 01(0,2)
Diferenciacéo

Bem diferenciado 21 (3,9)

Moderadamente diferenciado 481 (89,1)

Pouco diferenciado/indiferenciado 38 (7,0)

In situ 3(0,6)
p16**

Negativo 20 (64,5)

Positivo 9 (29,0)

Inconclusivo 02 (6,5)
Status das margens cirdrgicas***

Livres 136 (63,0)

Comprometidas 80 (37,0)
Invas&o**+*

Angiolinfatica 41 (18,6)

Perineural 57 (25,9)
Estadiamento clinico

| 29 (5,3)

I 35 (6,4)

I 65 (11,8)

\Y 268 (48,7)

N&o informado 153 (27,8)
Tratamento inicial*****

Cirurgia 225 (40,9)

Radioterapia 403 (73,3)

Quimioterapia 340 (61,8)

N&o informado 41 (7,5)
Desfecho

Recidiva 87 (15,8)

Metéstase tardia 56 (10,2)
Tempo de seguimento (meses)******

Média 22,4+26,2

Mediana 13,1

Amplitude 0-211
Status do paciente no Gltimo seguimento

Vivos com a doenga 143 (26,0)

Vivos sem evidéncia da doenga 120 (21,8)

Perda de seguimento 56 (10,2)

N&o informado 31(5,6)

Mortos por complicagdes da doenca 175 (31,8)

Mortos por outras causas 25 (4,5)

*Alguns pacientes apresentaram lesdes se estendendo para mais de uma localizag¢éo; ** Dados de 31 pacientes com CEC de orofaringe; *** Dados de 216 pacientes
que tiveram as margens avaliadas ap6s tratamento cirdrgico; **** Dados de 220 pacientes que passaram por tratamento cirdrgico; ***** Alguns pacientes realizaram
mais de uma modalidade terapéutica; ****** Dados disponiveis para 525 pacientes.

Em relacdo aos perfis epidemioldgicos, 4 (0,7%) foram classificados no grupo 1, 9 (1,6%) no
grupo 3, 24 (4,4%) no grupo 4, 220 (40%) no grupo 5 e 58 (10,5%) no grupo 6. N&o houveram pacientes
gue se enquadraram nos requisitos do grupo 2. Os resultados clinico-patolégicos de acordo com os
grupos estéao descritos na Tabela 3.

Tabela 3. Caracteristicas clinico-patolégicas dos perfis epidemiol6gicos

Caracteristicas Gl =4 (%) G2 =0 (%) G3 =9 (%) G4=24 (%) G5=220(%) G6 =258 (%)

Sexo

Masculino 04 (100) - 04 (44,4) 08 (33,3) 189 (85,9) 49 (84,5)

Feminino - - 05 (55,6) 16 (66,7) 31(14,1) 09 (15,5)
ldade

Média 43,3+2,36 - 31,3+6,38 80,2+7,0 60,8+9,6 65+22,2

Mediana, amplitude 44, 40-45 - 29, 25-45 79, 70-94 60, 45-92 67, 39-93
Localizacao

Assoalho oral - - - 03 (15,8) 67 (30,5) -

Cavidade oral, SOE - - 08 (88,9) - 02 (0,9) -
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Gengiva - - - 02 (10,5) 02 (0,9) -

Labio inferior - - - - - 54 (93,1)
Labio superior - - - - - 04 (6,9)
Lingua 03 (75,0) - 08 (88,9) 11 (57,9) 90 (40,9) -
Mucosa jugal - - - 02 (10,5) 10 (4,5) -
Palato duro - - - - 11 (5,0) -
Rebordo alveolar - - - - 10 (4,5) -
Trigono retromolar 01 (25,0) - - 01 (5,3) 36 (16,4) -
Apresentacao clinica
Lesé&o ulcerada 02 (50,0) - 04 (44,4) 13 (68,4) 158 (71,8) 65+22,2
Lesao hipertréfica/exofitica - - 02 (22,2) 01 (5,3) 15 (6,8) 05 (8,6)
Les&o leucopléasica - - - 02 (10,5) 07 (3,2) 02 (3,4)
Les&o verrucosa/papilomatosa - - - 01 (5,3) 01 (0,5) 01 (1,7)
Lesdao eritroplasica - - - - 01 (0,5) -
Lesdo eritroleucoplasica - - - - 01 (0,5) 01(1,7)
Nao informado 02 (50,0) - 03 (33,3) 02 (10,5) 35 (15,9) 15 (25,9)
Subtipo histolégico
Basaldide - - - - 03 (1,4) 01 (1,7)
Convencional 04 (100,0) - 09 (100,0) 17 (89,5) 213 (96,8) 56 (96,6)
N&o queratinizante - - - - - -
Papilifero - - - - 01 (0,5) -
Queratinizante - - - - - -
Sarcomatoide - - - - - 01 (1,7)
Verrucoso - - - 01 (5,3) - -
N&o informado - - - 01 (5,3) 03(1,4) -
Diferenciagao
Bem diferenciado - - - 01(5,3) 04 (1,9) 08 (13,8)
Moderadamente diferenciado 04 (100,0) - 09 (100,0) 16 (84,2) 194 (88,6) 48 (82,8)
Pouco diferenciado/indiferenciado - - - 02 (10,5) 21 (9,5) 02 (3,4)
pl6
Negativo - - - - - -
Positivo - - - - - -
Inconclusivo - - - - - -
Status das margens cirdrgicas
Livres 02 (50,0) - 05 (55,6) 07 (36,8) 54 (24,5) 36 (62,1)
Comprometidas 01 (25,0) - 01 (11,1) 03 (15,8) 15,9 (15,9) 14 (24,1)
Né&o avaliado 01 (25,0) - 03 (33,3) 09 (47,4) 131 (59,5) 08 (13,8)
Invaséo
Angiolinfatica - - 01 (11,1) 03 (15,8) 20 (9,1) 04 (6,9)
Perineural - - 02 (22,2) 02 (10,5) 33 (15,0) 09 (15,5)
Estadiamento clinico
I-1l - - 02 (22,2) 04 (21,0) 30 (13,6) 13 (22,4)
1-Iv 02 (50,0) - 03 (33,3) 12 (63,1) 151 (68,6) 12 (20,7)
N&o informado 02 (50,0) - 03 (33,3) 03 (15,8) 39 (17,7) 33 (56,9)
Tratamento inicial*
Cirurgia 03 (75,0) - 07 (77,8) 10 (52,6) 95 (43,2) 33 (56,9)
Radioterapia 02 (50,0) - 07 (77,8) 16 (84,2) 175 (79,5) 18 (31,0)
Quimioterapia 02 (50,0) - 07 (77,8) 07 (36,8) 143 (65,0) 05 (8,6)
N&o informado - - 01 (11,1) - - -
Desfecho
Recidiva 01 (25,0) - 04 (44,4) 03 (15,8) 34 (15,5) 08 (13,8)
Metastase tardia - - 03 (33,3) 02 (10,5) 20 (9,1) 04 (6,9)
Tempo de seguimento (meses)
Média 30,4+23,8 - 24,8+26,7 31,5+49,9 21,8+29,5 28,2+24,9
Mediana, amplitude 29,8; 1,93-60,2 - 14,1;1,9-84,7 13,1;-1,8-21 10,4; -1,3-21 20; -0,2-81,9
Status no altimo seguimento
Vivos com a doenca - - 02 (22,2) 07 (36,8) 57 (25,9) 13 (22,4)
Vivos sem evidéncia da doenca 01 (25,0) - 02 (22,2) 06 (31,6) 44 (20,0) 28 (48,3)
Mortos pela doenga - - 05 (55,6) 04 (21,1) 81 (36,8) 06 (10,3)
Mortos por outras causas 01 (25,0) - - 02 (10,5) 11 (5,0) 01(1,7)
Perda de seguimento 02 (50,0) - - - 27 (12,3) 10 (17,2)

*Alguns pacientes realizaram mais de uma modalidade terapéutica

Apesar da pequena amostra, no grupo 1, foram incluidos 4 (0,7%) pacientes e a média de idade
foi de 43,3+2,36 anos, sendo a maior parte dos casos em lingua (3 - 75%). Foi observado o predominio
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de estadios mais avancados (lll e 1V) relacionados com pior prognéstico como é bem estabelecido pela
literatura sobre o tema (Hannah et al., 2018; Hilly et al., 2013; Johnson et al., 2009).

Para o grupo 2, ndo foram encontrados pacientes com tumores HPV-associados com menos de
45 anos de idade, portanto, uma amostra maior sera necessaria para fazer a discussao dos achados
nesse grupo.

No grupo 3, a amostra também foi reduzida e foram incluidos 9 (1,6%) pacientes com média de
idade de 31,3+6,38 anos, sendo a populacdo mais jovem com relacdo aos outros grupos, em que a
maior parte dos casos ocorreram em lingua (8 — 88,9%) assim como descrito na literatura (Ferreira et
al.,, 2022; Johnson et al., 2020; Satgunaseelan et al., 2020; Toner; O’Reagan, 2009). Este grupo foi
associado com piores prognosticos, ja que 4 (44,4%) dos pacientes sofreram recidiva local e 3 (33,3%)
sofreram metéstase a distancia.

No grupo 4, foram incluidos 24 (4,4%) pacientes. A média de idade foi de 80,2+7 anos e
representa a populagdo mais idosa do estudo. A maioria dos casos acometeram a lingua (11 — 57,9%)
e a maioria dos pacientes (16 — 84,2%) passaram por tratamento radioterapico.

O grupo 5, considerado convencional pela literatura, foi o grupo com maior nUmero de pacientes,
com 220 (40%). Nesse grupo, a média de idade foi de 60,8+9,6 anos e a maioria dos casos ocorreram
em lingua (90 — 40,9%) e assoalho oral (67 — 30,5%) como também é descrito na bibliografia (WHO,
2022). A mortalidade foi elevada, com 81 (36,8%) pacientes mortos por complicagdes da doenca.

O grupo 6 corresponde aos casos de labio, que exibem etiologia e prognéstico préprios com
relacéo aos outros grupos analisados. Nesse grupo, a média de idade foi de 65+13,4 anos, com a grande
maioria dos casos acometendo o labio inferior (54 — 93,1%), regido que estd em contato maior com a
radiacéo UV, o principal fator de risco associado aos casos de CEC de labio (Miranda-Filho; Bray, 2020).
Esses pacientes apresentaram evolu¢cdo mais benigna que os outros grupos, com mortalidade de 10,3%
e apenas 8 (13,8%) casos de recidiva local e 4 (6,9%) casos de metastase a distancia.

As analises de sobrevida dos grupos estdo sendo realizadas neste momento e estardo
disponiveis no relatdrio final da pesquisa.

CONCLUSOES:

Mesmo com a amostra limitada de pacientes incluidos nos grupos de perfis epidemiolégicos,
nota-se a mudanca do perfil convencional de CECO, com o aumento da incidéncia dessa patologia em
grupos com menor prevaléncia, como os casos HPV-dependentes entre pacientes jovens e de mulheres
idosas sem os fatores de risco classicos, como tabagismo e etilismo. Dessa forma, 0s novos grupos
revelam particularidades com relacéo a etiologia, manifestacdo da doenca, tratamento e prognéstico, o
gue deve ser levado em conta para elaboracédo de politicas publicas de prevencao e no estabelecimento
de condutas terapéuticas mais eficazes e menos mutiladoras. Além do mais, o reconhecimento das
manifestacdes da doenca possibilita o diagndstico precoce do CECO, o que garante melhor progndstico
e maiores taxas de sobrevida.
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