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CAPITULO 16
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Resumo

A queilite actinica (QA) é uma lesdo pré-maligna que acomete em especial o labio inferior,
devido a exposi¢do solar continua. A lesdo é comum em agricultores ou outros trabalhadores
que se expdem a longos periodos ao sol. Além disso, pessoas de pele clara ttm maior
predisposicdo a desenvolver a QA e, quanto maior a idade, em conjunto com demais fatores,
maiores as chances de desenvolver a lesdo. Objetivo: O presente estudo tem por objetivo
discutir as abordagens pelo qual pode-se tratar a QA decorrente de processos patoldgicos
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avancgados ou em estagios iniciais. Método: Realizou-se uma revisdo de literatura, a partir de
estudos publicados no PubMed, SciELO e LILACS, nos ultimos cinco anos. Os artigos foram
filtrados através dos descritores, seguido pela leitura dos titulos, resumos e dos contetidos na
integra, nos idiomas portugués, inglés e espanhol. Resultados: Alguns estudos como o gel de
diclofenaco de sodio 3%, tratamento cirurgico, terapia fotodindmica com luz do dia (TFD-LD)
e corticoterapia foram apontadas e estudadas como forma de tratamento para a QA. No entanto,
ndo h& um consenso padrdo na literatura sobre qual é 0 método exato para tratar as lesdes.
Conclusbes: Os tratamentos por métodos cirargicos em alguns estudos se mostram mais
efetivos e precisos, principalmente em graus de lesdes mais avangadas com pontencial maior
para desenvolver uma condicdo maligna, enquanto os tratamentos apenas farmacoldgicos
demonstram uma eficacia reduzida quando comparados com métodos cirurgicos, restringido
entdo os medicamentos indicados para o caso,

apenas em estagios iniciais da les&o.

Palavras-chave: Queilite actinica; Doencas labiais; Neoplasias.
Area Tematica: Ciéncias da Salde

E-mail do autor principal: aragaofernanda22@gmail.com

1 INTRODUCAO

Devido a destruicdo da camada de 0zbnio, a radiagdo ultravioleta ganhou importancia
por razdes relacionadas aos agravos a saude, que acarreta riscos principalmente em relacdo ao
cancer de pele. Embora a populacao esteja ciente desse problema, poucas pessoas associam esse
dano cumulativo a outras areas além da pele, como os labios. Estima-se que a radiacéo
ultravioleta solar representa aproximadamente 93% dos canceres de pele e, devido as mutacdes
no DNA, pode induzir o aparecimento de cancer de labio (OSORIO; PALMA; CARTES-
VELASQUEZ, 2016; SALGUEIRO et al., 2019).

A queilite actinica (QA), é um precursor do carcinoma de células escamosas encontrado
nos labios. Semelhante a ceratose actinica, a QA é uma lesdo pré-maligna causada por
exposicao solar cronica. E mais comum no labio inferior ao longo da borda vermelha (MUSE;
CRANE, 2020). Como a melanina é uma protecao natural contra os raios ultravioleta, as pessoas
de pele clara sdo as mais afetadas por esses distdrbios (MELLO, et al., 2019). Clinicamente, a
doenca se manifesta com espessamento indolor e descoloracéo esbranquicada nas bordas dos
labios e da pele. Consequentemente, a borda do labio (borda vermelha) se torna mais clara e 0s
labios podem gradualmente se tornar escamosos e endurecidos. Fatores de risco incluem
aumento da idade e trabalhar mais de 25 anos ao ar livre se expondo a raios ultravioletas ou
uma histéria de cancer de pele (MIHIC et al., 2018).

A lesdo apresenta alta incidéncia nos paises da América do Sul, principalmente nas
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regides tropicais, onde ha um alto nivel de radiacdo solar e que apresentam formas de trabalho
comuns nas quais os individuos permanecem longos periodos expostos a radiacdo solar
(CALDEIRA et al., 2017). Essa lesdo afeta principalmente individuos leucodermas, de género
masculino e com faixa etaria acima dos 40 anos. Clinicamente, a QA pode apresentar-se de
forma aguda (menos comum) e de forma crénica. A forma aguda esta relacionada a episodios
de intensa exposicao ao sol, além de ser caracterizada pelo surgimento de edema e vermelhid&o.
Ja a forma cronica desenvolve-se como uma elevacdo do labio inferior até a comissura,
provocada por exposicdo solar continua (TENORIO; SANTOS; FERREIRA, 2018).

O diagnostico dessa condicdo envolve andlise clinica e histopatoldgica. a QA ¢é
diagnosticada principalmente com base em achados clinicos, onde a bidpsia s6 € necessaria se
a lesdo tiver areas erosivas endurecidas ou persistentes, sugerindo malignizacdo. A bidpsia
permite uma avaliacdo histoldgica adequada da peca e diagndstico exato, sendo indicado a
associacao dos achados clinicos com a realizagdo da bidpsia (SANTOS, 2019). Embora o
tratamento do cancer bucal tenha progredido bem, é necessario que o individuo com QA seja
diagnosticado precocemente. Portanto, o tratamento deve comecar com um exame clinico e,
dependendo da
gravidade, a QA deve ser tratada e monitorada. As variaveis histologicas, com diferentes graus
de queratinizacdo, também sdo motivos para o diagnoéstico precoce e tratamento adequado,
prevenindo o carcinoma labial (BARRETO, 2017).

O presente estudo tem como objetivo analisar, de forma clara e sucinta, 0 manuseio das
abordagens terapéuticas e cirargicas no tratamento da queilite actinica através de uma revisdo
de
literatura. Ao final do estudo espera-se obter qual o método mais eficaz e sua relevancia.

2 METODO

Foi realizada uma reviséo de literatura, com busca por artigos cientificos publicados nas
plataformas PubMed, SciELO e LILACS, entre 2016 e 2020, nos idiomas portugués, inglés e
espanhol. Os artigos foram selecionados através do cruzamento dos descritores “Queilite”,
“Tratamento Farmacoldgico”, “Oncologia”, ‘’Raios ultravioleta’’, “Neoplasias Bucais” e os
seus correspondentes em inglés e espanhol, combinados pelo operador booleano “>’AND”. Os
artigos foram selecionados seguido pela leitura dos titulos, resumos e, por fim, dos artigos na
integra. Foram encontrados 111 trabalhos sobre o tema e escolhidos 21, a maior parte deles

sendo na lingua inglesa. Foram selecionados ensaios clinicos, séries de casos, meta-analises que
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abordassem sobre o tema de interesse e excluidos ensaios laboratoriais in vitro e estudos

testados em animais.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os achados nas buscas do presente estudo estdo dispostos no quadro 1.

Quadro 1. As princiapais formas de tratamentos para a QA disponivel na integra estdo dispostos abaixo.

Autor Tipo de estudo Terapia Concluséo
GONZAGA et al., Ensaio clinico Gel de diclofenaco de A aplicacdo tdpica da droga
2018 sodio 3% proporcionou uma pratica

conveniente e bem tolerada na

maioria dos casos.

CARVALHO; DE
MORAIS; LEMOS,

Revisao

sistematica e

Tratamento cirdrgico

comparado ao ndo

O tratamento cirdrgico foi mais

favoravel do que o néo cirdrgico

2019 meta-anélise cirargico para QA. No entanto, terapias
farmacoldgicas podem ser uma
boa opc¢do para casos em
estagios iniciais.

CHAVES et al., Ensaio Clinico Terapia fotodindmica Né&o foi uma opcdo terapéutica

2017 (TFD) eficaz para o tratamento de
pacientes com QA.

BALTAZAR etal., | Ensaio clinico Terapia fotodindmica com | A terapia mostrou eficacia para

2019 luz do dia (TFD-LD) o0 tratamento da QA,

principalmente quando é usado
em associacdo de fA&rmacos

topicos.

DE OLIVEIRA et
al., 2019

Ensaio clinico

Corticoterapia com a
associacdo da

fludroxicortida

As respostas ao tratamento
melhoraram quando associado
ao Fludroxicortida,
principalmente nos casos mais

graves de QA.

Fonte: Autores, 2021.
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O céncer oral é o principal componente da carga global de neoplasias malignas, doencas
potencialmente malignas (DPM) que podem se transformar em canceres invasivos como
resultados de uma exposicdo longa, repetida e intermitente a certos fatores de risco. DPM
incluem leucoplasia, eritroplasia e queilite actinica (OSORIO; PALMA; CARTES-
VELASQUEZ, 2016). Outros fatores que influenciam nos aparecimentos da QA, além da
exposicdo a raios UV, dizem respeito ao estilo de vida, como tabagismo, consumo excessivo
de alcool e dieta inadequada, predisposicao genética e baixo nivel socioeconémico (MELLO;
MIGUAL; DUTRA al., 2018). O diagnostico da lesdo deve estar baseado na anamnese, exame
fisico e exame histopatologico (TENORIO et al., 2018). A realizagdo de uma ou mais bidpsias,
sdo recomendadas para verificar se ha displasia ou carcinoma, mesmo na auséncia de sinais
clinicos de malignidade (SAMIMI, 2016).

No entanto, o tratamento da QA é dificil devido a proximidade da mucosa, camadas
finas da pele e area cosmeticamente sensivel. As opc¢des de tratamento cirtrgico sao inimeras,
mas podem causar cicatrizes, edema persistente e parestesia em alguns casos. Modalidades
conservadoras incluem quimioterapia ou imunoterapia topica e tratamentos baseados em
radiacdo. Os tratamentos topicos podem ter eficacia reduzida devido a ingestdo ou menor
adesdo ao tratamento. As evidéncias sobre a eficacia das op¢des de tratamento sdo esparsas e
dependem do caso (BELLIO et al., 2020). Assim, ndo ha consenso sobre qual é o padrdo de
tratamento para a QA em qualquer nivel de desenvolvimento da lesdo. No entanto, existe na
literatura uma variedade de tratamentos, que podem ser escolhidos pelo profissional de acordo
com cada particularidade (LAI et al., 2019).

O uso de Gel de diclofenaco de sédio 3% foi proposto em um estudo por Gonzaga et al.,
(2018) como um tratamento alternativo para a QA. No estudo, 19 pacientes com diagndstico de
QA foram analisados até o fim do tempo estipulado no tratamento. A terapéutica se baseava em
aplicacdo topica na area alvo trés vezes ao dia por 90 dias e obtiveram os seguintes resultados:
10 pacientes tiveram a remissdo completa das lesdes, 3 tiveram remissdo parcial, 5 tiveram
reacao adversa e 1 a piora dos sintomas, com resultados satisfatorios e efeitos colaterais que
foram bem tolerados pela maioria dos pacientes. Ainda, para Varella-Centelles et al., (2020),
os medicamentos topicos podem ajudar no controle do campo da cancerizacgao e sua associagao
com outras abordagens terapéuticas podem aumentar sua eficécia clinica.

Em relagéo aos procedimentos cirirgicos para tratamento da QA incluem laser cirurgico
usando vaporizagdo do laser de CO2, criocirurgia e vermelhectomia. Os tratamentos cirirgicos
sdo indicados em casos mais avancados ou com displasia moderada a grave. Devido ao seu

potencial para se tornar carcinoma celular escamoso, o tratamento deve se estabelecer 0 mais
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rapido possivel (OSORIO; PALMA; CARTES-VELASQUEZ, 2016). A crioterapia consiste
na aplicacdo topica de criogénicos, mais comumente nitrogénio liquido, para tratamento da QA
a criocirurgia apresenta bons resultados, visto que, a superficie lisa e a umidade das membranas
mucosas permitem o seu congelamento rapido. Essa lesdo na epiderme faz com que ela se
separe da derme, tratando efetivamente o epitélio (CARVALHO; DE MORAES; LEMOS,
2019).

A vermelhectomia vem sendo um dos procedimentos cirirgicos mais utilizado para essa
condicdo, consiste em um método invasivo, no qual existe o tipo simples, onde apenas o
vermelhdo é removido a nivel do mdsculo orbicular da boca, e um modificado que pode incluir
remocdo glandulas e outros tecidos, sendo um procedimento altamente eficaz (OSORIO;
PALMA; CARTES-VELASQUEZ, 2016; CARVALHO; DE MORAES; LEMOS, 2019). De
maneira semelhante, Salgueiro et al., (2019) em um estudo que comparou a vermelhectomia
comoutros métodos de tratamento, em 40 pacientes do grupo tratado com vermelhectomia, a
melhoria clinica foi observada em 100% dos pacientes, concluindo que essa modalidade de
tratamento foi superior aos tratamentos farmacoldgicos avaliados no estudo.

Conforme as varias aplicabilidades da laserterapia e apesar da terapia fotodinadmica ser
um método terapéutico seguro e gerar resposta clinica positiva para algumas lesbes orais, no
tratamento da QA a terapia se mostra ineficaz. Esta concluséo é baseada principalmente nos
resultados dos estudos feitos por Chaves et al., (2017), acompanhados por auséncia de cura
histopatolégica em todos os sujeitos analisados em uma amostra, e na auséncia de imuno-
histoquimica antes e depois do tratamento. Em outro estudo feito por Lai et al., (2019) a TFD
mostrou niveis relativamente baixos em resposta a QA quando comparada com outras terapias.
No entanto, a terapia fotodindmica com luz do dia (TFD-LD) consiste em uma recente
alternativa terapéutica a terapia fotodindmica convencional, com eficacia no tratamento de
queratoses actinicas (graus | e 1l) de face e de couro cabeludo (BALTAZAR et al., 2019).

A TFD-LD trata-se de método simplificado, mais acessivel e com melhor tolerabilidade
pelo uso da luz do dia em vez de fonte de luz artificial, o protocolo envolve a aplicacéo de fator
de protecdo contra raios UV no paciente, e subsequente, a exposi¢éo a luz do dia ambiente
dentro de 1 a2h (MORTON; BRAATHEN, 2018). Segundo um estudo realizado por Martin-
Carrasco et al (2020), foram analisados 6 pacientes depois de uma delicada curetagem no local
da leséo, aplicando uma quantidade suficiente de creme de metil aminolevulinato e, exposi¢ao
a luz do dia ambiente por duas horas, durante duas semanas, 4 dos pacientes (67%) mostrou
uma resposta completa e 2 uma resposta parcial com uma redugdo média da area de superficie

afetada de um 58,3%. Concluindo, portanto, que a TFD-LD é eficaz e bem tolerada podendo
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reduzir o desenvolvimento de novas lesGes, além de oferecer fotorejuvenescimento.

Em outro método de estudo terapéutico realizado por de Oliveira et al (2019) usando
corticoterapia com a associacao da fludroxicortida, 23 pacientes diagnosticados com QA
participaram do estudo, eles foram classificados em graus diferentes da leséo, e aqueles com
alteracdes epiteliais moderadas e graves foram divididos em dois grupos: Grupo A de 15
pacientes utilizou o creme dermatolégico Fludroxicortida Drenison® 0,125mg trés vezes ao
dia, com recomendacdo de evitar a exposicdo direta ao sol e usar protetor labial antes da
exposicdo solar e um grupo de controle B, composto por 8 pacientes. Como resultado, o
medicamento melhorou as lesGes labiais (86,6% concordaram, 13,3% nem concordaram nem
discordaram), e por fim, 80% dos pacientes estavam satisfeitos com a terapia.

No entanto, qualquer tratamento para a QA apenas serd efetivo se o paciente se
conscientizar da importancia da protecdo solar e tiver um acompanhamento clinico constante
(DE AZEVEDO, 2020). O uso de filtro solar inibe a transmisséo da radiacao ultravioleta (UV)
na pele evitando que haja reflexdo, absor¢éo ou espalhamento dessa radiagéo. Seu uso com fator
de protecdo solar de 15 ou mais demonstrou reduzir a incidéncia de QA em 40%, em
comparagdo com o ndo uso de protecdo solar. O uso diario também reduz a incidéncia de cancer
de células escamosas em 25% (OSORIO; PALMA; CARTES-VELASQUEZ, 2016).

Por fim, é crucial o reconhecimento precoce da queilite actinica, pois dessa forma sera
possivel o desenvolvimento de estratégias individuais para cada paciente, e impedir a
progressdo da doenca e promover um tratamento eficaz, aumentando as chances de um
prognostico favoravel (CARVALHO; DE MORAES; LEMOS, 2019). Determinar a melhor
terapia para tratar lesbes de QA ainda é um assunto de debate, e mais ensaios clinicos sdo
necessarios para fornecer evidéncias mais robustas. Futuros estudos devem se concentrar mais
especificamente na relevancia de alteracdes histopatologicas e nos tratamentos de doencas

potencialmente malignas como a queilite actinica (SALGUEIRO et al., 2019).

4 CONCLUSAO

Os tratamentos por métodos cirurgicos se mostram mais efetivos e precisos, enquanto
0S ndo-invasivos demonstram serem menos precisos. No entanto, dependendo do grau das
lesGes por QA, o profissional podera avaliar se a terapéutica farmacoldgica sera efetiva. Os
estudos mostraram que quando as lesdes ainda estdo em fases iniciais, 0s medicamentos topicos
como o gel de diclofenaco de sodio 3% e alguns outros tiveram boas respostas. Nos casos mais

avangados, a revisdo mostrou que as recomendacdes cirirgicas como a vermelhectomia, sdo
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indicadas para uma maior margem de confianca e bom prognostico, visto que, como a leséo é

pré-maligna, deve-se optar pelo método mais preciso.
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