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Os tumores de glandulas salivares despertam interesse por apresentarem

uma grande diversidade histoldgica, morfoldgica e de comportamento biologico. A
incidéncia anual varia de 0,4 a 6,5 casos por 100.000 individuos, representando
menos de 3% de todas as neoplasias de cabeca e pescoco.

O objetivo deste trabalho foi analisar os tumores de gléndulas salivares
diagnosticados pelo Laboratério de Anatomia Patoigica do Instituto do Cancer de
L.ondrina-PR no periodo entre 1972 a 2001, revisando as laminas e padronizando
as terminologias utilizadas.

Além do diagnéstico histopatolégico, foram coletadas informacbes
referentes a idade, género, raga dos pacientes, assim como localizacao da lesao.
Os dados levantados foram tabulados realizando-se as correlaces de frequéncia.

Foram revisados 496 tumores de glandulas salivares menores e maiores.
Do total de casos, 335 (67,54%) foram classificados como benignos e 161
(32,46%) como malignos. A maioria dos casos foi encontrada na parétida (67,7%),
seguida pelas glandulas salivares menores (22,8%) e glandula submandibular
(9,5%). Entre os tumores de glandulas salivares menores, o palato foi a
localizacdo mais freqliente (67%). Houve uma discrefa predominancia nas

mulheres e em pacientes com idade entre 40 e 50 anos.



Com relacao aos tipos histologicos, o tumor mais freqlientemente
encontrado fol ¢ adenoma pleomorfico representando 54,23% dos casos, seguido
pelo carcinoma mucoepidermoide (13,5%), tumor de Warthin (8,47%) e carcinoma

adendide cistico (7,86%)).



Abstract

Salivary gland tumors are very interesting because they present a broad
diversity of histological, morphological and biological behavior., The annual
incidence varies from about 0.4 to 6.5 cases per 100,000 people, representing less
than 3% of all head and neck neoplasms.

The aim of this study was to analyze salivary gland tumors diagnosed at the
Londrina Cancer Institute during the pericd between 1972 to 2001, reviewing the
microscopic slides and standardizing the terminologies.

Besides the histopathological diagnosis, information about age, gender and
race of the patients, as well as the tumor location, were obtained. The survey data
were analyzed and frequency correlation was performed.

In this study, 496 tumors of major and minor salivary glands were reviewed.
Out of all cases, 335 (67.54%) were classified as benign and 161 (32.46%) as
malignant. The majority of the cases occurred in the parotid (67.7%), followed by
the minor salivary glands (22.8%) and submandibular gland (9.5%). Among the
minor salivary gland tumors, the palate was the most frequent location (67%). It
was also observed a discreet predominance in women and in patients with age
between 40 and 50 years.

Regarding the histological types, pleomorphic adenoma was the most

frequent tumor representing 54.23% of the cases, followed by mucoepidermoid



carcinoma (13.5%), Warthin’s tumor (8.47%) and adenoid cystic carcinoma

(7.86%).



1. Introducio



1. INTRODUGAO:

Os tumores de glanduias salivares compreendem menos de 3% de fodas as
neoplasias de cabecga e pescoco (ELLIS & AUCLAIR, 1996). Esses tumores
podem surgir nas glandulas salivares maiores (parodtida, submandibular e
sublingual} ou nas chamadas gléandulas salivares menores, situadas na
submucosa do trato aerodigestivo superior.

Em um dos maiores estudos de tumores de glandulas salivares, SPIRC
(1986) analisaram 2.807 pacientes, sendo 1.695 (70%) localizados na pardétida,
235 (8%) na submandibular e 607 (22%) em glandulas salivares menores. A
maioria dos casos foi classificada como benigno e o tipo histolégico mais
frequente entre eles foi 0 adenoma pleomorfico. Com relagdo aos malignos, os
mais freqlientes foram o carcinoma mucoepidermdide e o carcincma adendide
cistico.

EVESON & CAWSON (1985a) realizaram uma revisdo de 2.410 casos de
tumores de glandulas salivares com principal referéncia a distribuicdo dos tipos
histolégicos, localizagbes, idade & género dos pacientes. Nesse trabalho, os
autores compararam os dados obtidos e os relatos de grandes séries da literatura
e mostraram diferencas entre as classificagbes histoldgicas e entre as populacgdes.
CHIDZONGA et al. (1995) também compararam seus resultados com varios
trabalhos e mostraram uma clara diferenga nos dados obtidos em populagbes e

centros de tratamento diferentes.



Devido principalmente a essas diferengas na classificacdo histologica e
entre as populacdes e pelo falo de que o conhecimento da prevaléncia de
doencas tem importancia para epidemiologistas, para a sadde puoblica e para os
profissionais da area de saude, permitindo ¢ planejamento da abordagem
terapéutica adequada para cada doenca, pareceu-nos oportunc realizar uma
revis@o dos tumores de glandulas salivares do Instifuio do Cancer de Londrina em

um periodo de 30 anos.
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2. REVISAO DA LITERATURA:

O conjunto das glandulas salivares é composto por irés pares de grandes
agregados de tecido glandular exocrino conhecidos como glandulas salivares
maiores € NUMerosos pequenocs agregados glandulares espalhados pela mucosa
oral, as gléndulas salivares menores (ELLIS & AUCLAIR, 1998). Tanio as
glandulas salivares maiores como as menores podem ser acometidas por diversas
alteracdes, incluindo os tumores.

Os tumores de gléndulas salivares despertam interesse por apresentarem
uma grande diversidade histoiogica, morfologica e de comportamento bioldgico.
Nos Estados Unidos a incidéncia anual varia de 0,4 a 6,5 casos por 100.000
individuos, representando menos de 3% de todas as neoplasias de cabeca e
pescoco (SPIRO, 1986; ELLIS et al., 1991; ELLIS & AUCLAIR, 1996).

Com relacao a etiologia dos tumores de glandulas salivares, pouco se sabe.
No entanto, alguns fatores de risco como exposicdo a radiagdo (SAKU et al.,
1997), predisposi¢do genética (HOLLOWAY & SOFAER, 1892), fumo (KOTWALL,
1992}, exposicao a certos produtos quimicos como asbesto, derivados de petrdleo
e metais (MANCUSO & BRENNAN, 1970; SWANSON & BELLE, 1982) e virus
(SAW, et al., 1986; KARJA, et al., 1988), tém sido identificados.

A grande maioria dos tumores de glandulas salivares € de origem epitelial e
a classificac@o histolégica desses tumores pode apresentar dificuldades devido a
grande variabilidade morfologica. A complexidade desse grupo de tumores esta

ilustrada na segunda edicao da classificacao dos tumores de glandulas salivares
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da Organizacao Mundial da Saude (OMS), onde mais de 30 tipos diferentes de
tumores estio incluidos (SEIFERT & SOBIN, 1891).

A revisdo de grandes séries de neoplasias de glénduias salivares mosira
que de 64% a 80% dos tumores primarios de origem epitelial ocorrem em pardtida,
7% a 11% em gléndula submandibular, menos de 1% em glandula sublingual e de
9% a 23% em glandulas salivares menores. Quanto a sua natureza, de 54 a 79%
das neoplasias de glandulas salivares sdo benignas e de 21 a 46% s&o malignas
(ENERQTH, 1971, EVESON & CAWSON, 1985; SEIFERT et al,, 1986; SPIRO,
1086; ELLIS et al., 1991).

WAHLBERG et al. (2002) realizaram um estudo de 2.465 pacientes tratados
de carcinomas de glandulas salivares na Suécia. Observaram que a localizagao
mais freqlente foi a parotida (68%), seguida pelas glandulas salivares menores e
submandibular, correspondendo 23% e 12% dos casos, respectivamente.

QO pico de incidéncia dos tumores de gléndulas salivares ocorre na sexta e
sétima décadas de vida e a média de idade dos pacientes com tumores benignos
e malignos € de 46 e 47 anos, respeciivamente (EVESON & CAWSON, 1085;
ELLIS et al., 1991). O pico de incidéncia de adenomas pleomoérficos, carcinomas
mucoepiderméodes e adenocarcinomas de ceélulas acinares &€ mais baixo e ocorre
na terceira e quarta décadas de vida (ELLIS et al., 1991).

Em todos os grupos etarios, o género feminino & afetado mais
freqUentemente que o masculino, mas ha uma certa varia¢éo do género de acordo
com o tipo do tumor (EVESON & CAWSON, 1885; SPIRO, 1988; ELLIS et al,,

1991).
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Os tumores malignos de glandulas salivares ocorrem em maior proporgao
na glandula sublingual (ENERQOTH, 1971; EVESON & CAWSON, 1885; SEIFERT
et al., 1986; SPIRO, 1986; ELLIS et al,, 1991). Com relacdo as glandulas salivares
menores, essa proporgac varia de acordo com a localizacao individual dessas
gléndulas. No material revisado entre 1985 e 1996 do Instituto de Patologia das
Forcas Armadas dos Estados Unidos (AFIP), 66% de todos os tumores de
glandulas salivares localizados no [abio inferior eram malignos comparados aos
31% daqueles de lablo superior. Cerca de 50% dos tumores localizados no palato
eram benignos. Na lingua 80% eram malignos, na regido retromolar 93% e no
assoalho bucal somente 7% eram benignos (ELLIS & AUCLAIR, 1986).

Tambem ha diferenca entre os tipos de tumor que afetam glandulas
salivares maiores e menores. O adenoma canalicular e adenocarcinoma polimorfo
de baixo grau ocorrem quase exclusivamente em glandulas menores. Por outro
lado, o tumor de Warthin, oncocitoma, carcinoma ex-adenoma pleomdrfico,
adenocarcinoma de células basais, adenocarcinoma de células acinares e
carcinoma epitelial-mioepitelial s&o mais freqientemente encontrados em
glandulas maiores (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

Em um dos maiores estudos de tumores de glandulas salivares, SPIRO et
al. (1986) revisaram 2.807 pacientes tratados de tumores de glandulas salivares
maiores e menores no Memorial Sloan Kettering Cancer Center, Nova York. Em
1.529 pacientes (54%) foram diagnosticados tumores benignos, sendo 1.280
(84%) adenomas pleomdificos. Dos 1.278 (46%) tumores malignos, 439 (34%)

foram classificados como carcinoma mucoepidermoide, 282 (22%) como
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carcinoma adenoide cistico e 225 (18%) como adenocarcinoma. A média de idade
dos pacientes com tumores benignos e malignos foi de 46 anos e 54 anos,
respectivamente. Com relacdc ao género, houve uma distribuicdo semeihante
para os tumores malignos e uma maior freqiéncia em pacientes do génerc
feminino para os tumores benignos.

Em uma outra grande série de tumores de glandulas salivares, SATKO et
al. (2000) analisaram retfrospectivamente 1.021 pacientes, sendo 484 do género
masculino e 537 do feminino. A média de idade fol de 53 anos, variando de 2 a 97
anos. De acordo com a localizaggo, 847 (83%) foram na pardtida, 110 (10,8%) na
glandula submandibular, 33 (3,2%) na glanduia sublingual e 31 (3,0%) em
glandulas salivares menores. Nas mulheres, o pico de incidéncia foi na quarta
década de vida e nos homens foi na quinta década. Os tumores benignos
representaram 73,9% do total, sendo o adenoma pleomérfico o mais comum
seguido pelo tumor de Warthin. Entre os tumores malignos, o carcinoma adendide
cistico foi o mais frequente, seguido pelo carcinoma mucoepidermodide. Na
parétida, 90,1% dos tumores foram benignos, na glandula submandibular 65% e

nas glandulas salivares menores 48%.

2.1. ADENOMA PLEOMORFICO:

Conhecido antigamente como tumor misto, o adenoma pleomérfico (AP) &
um tumor benigno de origem epitelial composto de células que demonstram

diferenciac&o epitelial @ mesenquimal (ELLIS & AUCLAIR, 1996). O termo tumor
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misto se referia a mistura de elemenios epiteliais e mesenquimais enquanto
adenoma pleomo&rfico enfatiza a grande diversidade morfologica desse tipe de
adenoma.

E a neoplasia de giandula salivar mais comum representando 45% a 74%
de todos os tumores de glandulas salivares (ENEROTH, 1971; EVESON &
CAWSON, 1985; SEIFERT et al.,1986; SPIRO, 1986; SATKO et al., 2000). Cerca
de 60% de todos tumores de glandulas salivares maiores (FOOTE & FRAZELL,
1953; ENEROTH, 1970; ELLIS & AUCLAIR, 1996) e 55% dos tumores de
glandulas salivares menores s&o adenomas pleomorficos (LOYOLA et al, 1995;
ELLIS & AUCLAIR, 19986).

Pode afetar individuos de qualquer idade, porém ocorre mais
freqiientemente em pacientes na quinta e sexta décadas de vida (EUCLAIR et al.,
1991; ELLIS & AUCLAIR, 1996). Apesar da baixa incidéncia de tumores de
glandulas salivares em criancas e adolescentes, 0 AP € o mais freqlente nessa
faixa etaria (LACK & UPTON, 1988; FONSECA et al., 1991). Quanto ac género, as
mulheres sdo geralmenie mais afetadas que os homens (EVESON & CAWSON,
1985; WALDRON, 1991; ELLIS & AUCLAIR, 1896).

Clinicamente, apresenta-se como uma massa de crescimento lento,
assintomatico e que pode se fornar grande quando nao tratado (ELLIS &
AUCLAIR, 1896). Na parétida, na maioria dos casos, o AP atinge a regi&o inferior
do 16bulo superficial causando um abaulamento sobre o angulo da mandibula,
ligeiramente abaixo e a frente da oretha. Em estagios iniciais, os adenomas

pleomdérficos de pardtida sdo geralmente médveis, mas quando néo tratados, os
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tumores se tornam mais nodulares e fixos. Adenomas pleomorficos recorrentes de
parétida so geralmente multinodulares e aparecem clinicamente como muitiplos e
pequenos noduios que & palpa¢do sdc aparentemente fixos. Os adenomas
pleomoérficos de glandulas salivares menores aparecem como massas de
crescimento lento, assintomaticos e recobertos por mucosa normal. Raramente
sdo ulcerados, a menos que traumatizados secundariamente. No palato duro,
devido a estreita relacdo da mucosa com o 0ss0, 0s tumores sao geralmente fixos.
Por outro lado, nas demais localizacbes a maioria dos casos € mével (ELLIS et al,,
1981).

Com relacéo as gldndulas salivares menores, o AP & mais fregllentemente
encontrado no palato (54%) e no labio superior (11%). Ocasionaimente, o AP pode
ocorrer em localizagbes incomuns como na mucosa jugal, ao longo do ducto de
Stenson, em glandulas assessorias a parétida, intra-0sseos na mandibula
(MILLER & WINNICK, 1971) e em inclusdes de tecido glandular em linfonodos
cervicais (ELLIS et al, 1991). O AP é quase invariavelmente um tumor solitario,
entretanto, GNEPP et al. (1989) fizeram uma revisao de 34 casos de envolvimento
sincrénico e metacrdnico de duas ou mais glandulas salivares maiores com AP. O
AP também tem sido relacionado a outros tumores de gianduias salivares sendo
mais comum o tumor de Warthin (THACKRAY & LUCAS, 1974; ELLIS et al,,
1991).

Como foi citado anteriormente, o AP apresenta uma grande diversidade
morfolégica e & composto tanto de um componente epitelial como de um

componente mesenquimal. O componente epitelial do AP pode apresentar-se com
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celulas fusiformes, claras, escamosas, basaldides, cuboidais, plasmocitdides,
oncocitdides, mucosas efou sebaceas formando diversas configuracdes
estruturais como trabécuias, ductos, cistos e areas sélidas. A parte mesenquimal
pode ser mixdide, hialina, condréide, dssea ou uma mistura destes componentes.
A proporcéo entre os dois componentes varia de tumor para tumor e dentro de um
mesmo tumor (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

FOOTE & FRAZELL (1954) analisaram 250 adenomas pleomérficos e os
classificaram em quatro grupos de acordo com a proporgao dos dois componentes
do tumor. A maioria dos casos era predominantemente mixodide (36%) seguidos
pelos tumores que apresentavam propor¢gdes iguais da parte mixdide e celular
(30%), tumores predominantemente celulares (22%) e extremamente
celularizados (12%).

O tratamento do AP consiste na sua completa excisdo cirlrgica. Na
pardtida, nos casos onde o tumor se localiza no {ébulo superficial, € realizada uma
parctidectomia superficial com pequena margem de tecido normal e preservacio
do nervo facial. Nos casos em que o tumor esta localizado no 6bulo profundo da
parétida, uma parotidectomia total €& recomendada (MAYNARD, 1988,
HARDINGHAM, 1993; YAMASHITA et al., 1993). Os tumores das giandulas
submandibulares sao tratados com a remogao completa da glandula (WEBER, et
al., 1990) e os de glandulas salivares menores s0 excisionados com margem de
tecido normal (CHAU & RADDEN 1989; ELLIS & AUCLAIR, 1996). Os casos de

recorréncia tém sido relacionados a incompleta excisdo do tumor, principaimente
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aqueles que estdo localizados na parédtida (BUCHMAN et al,, 1994; PATEL &

POOLE, 1998).

2.2. TUMOR DE WARTHIN:

Também conhecido como cistadenoma papilar linfomatoso, o tumor de
Warthin (TW) é um adenoma onde um epitélio oncocitico forma varios cistos e
projecdes papilares sobre um estroma de tecido linfoide.

O TW & o segundo tumor benigno de glanduias salivares mais comum
representando de 4% a 11% de todos os tumores de gléandulas salivares
(ENEROTH, 1971; SPIRO, 1986; EVESON & CAWSON, 1989). Entretanto, sua
proporcado em relacdo a outros tumores benignos de glandulas salivares varia
bastante de acordo com a localizacao geografica. No trabalho de MARTIS (1983),
realizado na Grécia, o TW representou 9,1% dos tumores benignos de parétida.
No trabalho de SPIRO (1986) o TW representou 13,6% de todos os tumores
benignos primarios das glanduias salivares em pacientes americanos. No estudo
de FITZPATRICK & BLACK (1985) realizado no Canada, o TW representou 15% e
na Dinamarca 27% dos tumores benignos de glandulas salivares (POULSEN et
al., 1987). Alguns trabalhos norte-americanos também mostram prevaléncias
maiores que 29 e 36% dos tumores de Warthin entre todos os tumores benignos

de glandulas salivares (MATTESON et al., 1976, MONK & CHURCH, 1992).
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O TW & considerado quase exclusivo de parotida. Cerca de 95% dos casos
ocorrem nessa localizacdo e quando ocorre em qualquer outro local é denominado
ectopico (ELLIS et al.,, 1991).

O TW acomete principalmente pacientes idosos, ocorrendo raramente em
individuos com menos de 30 anos. O pico de incidéncia acontece entre a 6% e a 82
décadas de vida tanto em pacienies do génerc masculine como feminino
(EVESON & CAWSON, 1985; ELLIS & AUCLAIR, 1996; MAIORANO et al., 2002).

Diferengas raciais também tém sido notadas nos estudos epidemioldgicos
do TW. CHAUDHRY & GORLIN (1958) relataram uma ampla predominancia dos
casos em pacientes brancos. DIETERT (1975) também encontrou uma fregiiéncia
de tumores de Warthin vinte vezes maior em pacientes brancos. Nos arquivos do
Instituto de Patologia das Forcas Armadas dos Estados Unidos (AFIP) apenas
2,5% dos casos de TW ccorreram em pacientes negros (ELLIS & AUCLAIR, 1996)

O TW mostra clara predominancia nos pacientes do género masculino.
Estudos mostram proporgdes entre os pacientes do género masculino e feminino
variando de 5:1 (CHAUDHRY & GORLIN, 1958), 10:1 (FOOTE & FRAZELL, 1953)
e até 26:1 (LI & LiU, 1987). Trabalhos mais recentes mostram uma diminuicao
dessa proporcao para 1,1:1 a 1,6:1 (EVESON & CAWSON, 1985; EBBS & WEBB,
1986; LAMELAS et al., 1987; MONK & CHURCH, 1992; WEBB & EVESON, 2002).
Esta alteracao na prevaléncia dos tumores de Warthin pode estar relacionada a
possiveis fatores etiologicos como o fumo. Alguns trabalhos vém mostrando o
crescimento do uso do tabaco entre as mulheres e ¢ aumento na incidéncia de

tumores de Warthin e carcinomas puimonares nesse grupo de pacientes
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(LAMELAS et al., 1987; MONK & CHURCH, 1992; YOO et al, 1994; CHUNG et
al., 1999).

Ocorréncias multicéntricas, sincrbnico ou metacrbnico e unilateral ou
bilateral sa&c vistos com maior freqliéncia nos tumores de Warthin do que em
gualguer outro tumor de glandula salivar (GNEPP et al.,, 1988). Cerca de 12% a
20% dos pacientes com tumores de Warthin desenvolvem mais de um tumor
(DIETERT, 1975; LAMELAS et al., 1987; MAIORANO et al., 2002).

A maioria dos tumores de Warthin apresenta-se clinicamente como um
crescimento indolor e as vezes flutuante na porcao inferior da glandula parétida.
Os tumores geralmente apresentam-se medindo cerca de 2cm a 4cm, mas podem
alcancar tamanhos consideraveis (WHITE et al., 1978; ELLIS & AUCLAIR, 1996).
Cerca de 10% dos pacientes apresentam dor, pressdo ou rapido crescimento do
tumor (SEIFERT et al., 1986).

O termo cistadenoma papilar linfomatoso descreve muito bem os aspectos
microscopicos desse tumor, 0s quais sdo caracterizados por espacos cisticos
delimitados por proliferacbes papilares de tecido epitelial formado por duas
camadas de células oncociticas sobre um estroma de tecido linféide (ELLIS &
AUCLAIR, 1996).

O fratamento consiste na parotidectomia superficial, todavia, com
explorag&o cirtrgica do leito cirtrgico de toda a parétida apds remogéo do tumor
para localizar possiveis tumores multifocais (LEVERSTEIN et al, 1997). Os

indices de recorréncia sao de dificil avaliacao devido a natureza multifocal do TW.
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No entanto, as taxas de recorréncia relatadas variam de 2% a 25% (FRAZELL,

1954, GANT et al., 1981; EBBS & WEBR, 1986; HELLER & ATTIE, 1988).

2.3. OUTROS TUMORES BENIGNOS:

Micepitelioma (MIO) é definido como um tumor raro de celulas mioepiteliais
caracterizado por apresentar diversos padrdes de crescimento (sélido, mixoide e
reticular). O componente celular pode ser fusiforme, plasmocitdide, epitelidide e de
células claras cu uma combinagdo destes. Ao contrario do AP, o mioepitelioma
ndo apresenta diferenciacdo ductal, mas ha uma clara demarcacéc entre o0s
corddes celulares e o estroma mixoéide (SEIFERT & SOBIN, 1892).

O MIO representa 1,5% de todos os tumores de glandulas salivares
menores. Considerando-se apenas os tumores benignos das glandulas salivares
menores, 0 mioepitelioma representa cerca de 5,7% dos casos e entre os tumores
benignos das glandulas salivares maiores apenas 2,2%. Homens e mulheres sao
afetados igualmente e o pico de incidéncia ocorre na terceira década de vida
(ELLIS & AUCLAIR, 1996).

O adenoma de células basais (ACB) € uma neoplasia benigna de origem
epitelial. E histologicamente  uniforme e  monomoérfica, formada
predominantemente por células basaléides e nao apresenta tecido mixocondréide
caracteristico do AP (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

Devido a grandes disparidades na classificacdo e nos relatos dos

adenomas de células basais na literatura, fica dificil obter dados epidemiologicos
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relevantes. MAURIZI et al. (1990) relataram uma incidéncia de 4% entre os
tumores primarios de glandulas salivares. No estudo de CESINAROQO et al. (1994),
o ACB representou 2,5% dos tumores benignos de glandulas salivares. NAGAO et
al. {1982) reportaram uma incidéncia dos adenomas de células basais de 7,5%
das neoplasias da glandula parétida e no trabaiho de LOPES et al. (1899}, 0 ACB
representou 4,4% dos tumores benignos das glandulas salivares menores.

Os adenomas de células basais ocorrem principaimenie em parétida
(BATSAKIS et al., 1991). Na boca, o labio superior & o locai mais afetado. E um
tumor de adultos com pico de incidéncia entre a sexia e sétima décadas de vida e
tem pequena predominancia no género feminino (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

O adenoma canalicular (AC) € um tumor benigno de origem epitelial que
ocorre quase exclusivamente nas glandulas salivares menores (CHAUDHRY et
al., 1961; SPIRO, 1986). E composto predominantemente por cordées de uma ou
duas camadas de celulas epiteliais colunares que se anastomosam e se
interconectam (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

O labio superior € o local mais freqUente, representando 70% dos casos de
AC, seguido pela mucosa jugal e o palato (NELSON & JACOWAY, 1973; MINTZ
et al.,, 1982; REGEZI et al, 1985, ELLIS & AUCLAIR, 1996). O tumor é
comumente encontrado depois dos 60 anos de idade (EVESON & CAWSON,
1985; NEVILLE et al., 1988; WALDRON et al,, 1988; NELSON et al., 1995) e tem
uma pequena predominancia no género feminino (MINTZ et al. 1982; EVESON &

CAWSON, 1985; NEVILLE et al., 1988, WALDRON et al., 1988).
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Qutros tumores benignos de gléndulas salivares menos freqlientes séo:
oncocitoma, adenoma sebaceo, papiloma ductal, cistadenoma papilar e

cistadenoma mucinoso (SEIFERT & SOBIN, 1891).

2.4. CARCINOMA MUCOEPIDERMOIDE:

O carcinoma mucoepiderméide (CME) € um tumor maligno de origem
epitelial composto por variada proporgaoc de células mucosas, epidermodides,
intermediarias, colunares e claras e gue tambem demonstram um proeminente
crescimento cistico (ELLIS & AUCLAIR, 1996). E o tumor maligno de glandula
salivar mais comum, representando cerca de 15% a 30% dos tumores malignos
(SPIRO, 1986; ELLIS & AUCLAIR, 1996; WAHLBERG et al., 2002) e o segundo
tumor de glandula salivar mais freqlente, ficando atras somente do AP (SPIRO,
1986; ELLIS & AUCLAIR, 1996).

O CME provavelmente origina-se do epitélio ductal, que pode sofrer
metaplasia escamosa, mucosa ou ambas. O estudo ultraestrutural realizado por
CHAUDHRY et al. (1989) em 15 carcinomas mucoepidermoides suporta a teoria
que células piuripotenciais de reserva estao relacionadas com a histogénese deste
tumor. Estas ceélulas estao presentes no ducto intercalar-acinar, como também nos
ductos de medio e grande calibre.

Nas glandulas parétida e submandibular, o CME comumente apresenta-se
como um tumor solitario, bem circunscrito @ movel, podendo ser clinicamente

semelhante a um tumor benigno. Dor, paralisia facial e fixacdo a tecidos
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adjacentes ndo sdo comuns. Nas glandulas salivares menores a aparéncia clinica
pode variar admiravelmente, podendo simular um tumor benigno ou uma condicac
inflamatéria. Muitas lesdes, principalmente no palato, sac flutuantes, azuladas e
de superficie lisa que lembram mucoceles e raramente possuem superficie |
granular ou papilar. Os sintomas incluem disfagia, dor, parestesia, deslocamento
de dentes, ulceracdo ou hemorragia. Radiografias de lesbes no palato
ocasionalmente mostram erosao do osso subjacente (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

Microscopicamente, o CME ¢é caracterizado pela presenca de uma
variedade de tipos celulares e padrdes de crescimento, os guais formam a base
para o diagndstico e sua gradagao histoldégica. O termo carcinoma
mucoepidermoide enfatiza a presenca de células mucosas e epidermoides,
entretanto, o reconhecimento desse tumor pode envoiver a identificacdo de células
mucosas, epidermdides, intermediarias, colunares ou claras, cada uma
proliferando sozinha ou em muitas outras combinacdes tanto em padrdes solidos
como cisticos (ELLIS et al., 1991).

Na maioria dos tumores, as células infermediarias estdo em maior nimero
que outros tipos celulares. O termo intermediario era usado para definir as células
cujo tamanho e aparéncias estavam enitre as células basais e as células
epidermdides poligonais (STEWART et al.,, 1945). No entanto, atualmente a
maioria dos autores inclui as pequenas celulas basais nesse termo (ELLIS &
AUCLAIR, 1996).

Células mucosas sao as células neopliasicas no CME gue contém mucina.

Morfologicamente, as células mucosas lembram células intermedianas,
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epidermoéides, claras e colunares e geralmente estdo em grupos ou dispersas ao
acaso enire outros tipos celulares. Ocasionalmente s&o grandes, ovodides, em
forma de taca, com citopiasma abundante e lembram células acinares mucosas
(ELLIS & AUCLAIR, 1988).

As céiulas epidermdides podem formar peguenos ninhos sélidos ou
circunscreverem espacgos cisticos. Quando formam ilhas, estdo comumente
circundadas por pequenas células basaldides intermediarias. Perolas de queratina
e queratinizacdo individual de células sdo raramente vistas no CME e geraimente
estdo associados a tumores inflamados (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

A apresentac@o caracteristica de muitos carcinomas mucoepiderméides €
um componente cistico ou cistico-papilar proeminente e pequenas estruturas
semelhantes a ductos. Os cistos s&do geraimente revestidos por células
epidermobides, mucosas ou intermediarias que também podem ter uma
proliferacdo extramural (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

O potencial bioldgico do CME é considerado controverso, diferentes autores
tém proposto varias classificagtes e gradacdes histologicas desde tumor (FOOTE
& FRAZELL, 1953; SIKOROWA, 1964; JAKOBSSON et al., 1968; EVERSOLE,
1970; HEALEY et al., 1970, THORVALDSSON et al, 1970; SPIRO, 1978;
ACCETTA et al, 1984; EVANS, 1984; NASCIMENTO et al, 1986; BATSAKIS &
LUNA, 1990; HICKS et al., 1995; GOODE et al., 1998).

HEALEY et al. (1970), THORVALDSSON et al. (1970), BATSAKIS & LUNA
(1990), CLODE et al,, (1951) e AUCLAIR et al. (1992) sugerem a utilizacao da

gradacao histolégica do CME em trés grupos (baixo grau, grau intermediario e aito
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grau) baseado principalmente na arquitetura do tumor, padrdo de invasao,
proporgac dos tipos celulares, pleomorfismo histolégico e freqiiéncia de mitoses.

O grau histologico é um importante fator progndstico, visto que a taxa de
mortalidade aumenta de acordo com o grau histologico de malignidade. A maioria
dos tumores & considerada de baixc grau de malignidade e os pacientes que
desenvolvem este tipo de tumor geraimente apresentam um bom prognéstico apds
remocgao cirlrgica. Eniretanto, alguns pacientes com tumores de baixo grau de
malignidade, pequenos € sem sintomatologia, que apareniemenie recebem
tratamento adequado, morrem da doenca (GOODE et al., 1998).

QO tratamento dos carcinomas mucoepidermoides depende do estadiamento
do tumor. £ recomendado que tumores nos estagios | e Il localizados na parétida
sejam tratados por excisao conservadora com preserva¢ao do nervo facial (SPIRO
et al.,, 1978). As glandulas submandibulares afetadas devem ser totalmente
extirpadas e segundo alguns autores, podem receber radioterapia coadjuvante nos
casos de alto grau de malignidade ou naqueles em estagios avancados devido ao
pior prognodstico dos tumores nessa localizagdo (NORTH et al.,, 1990; ELLIS &
AUCLAIR, 1996; HOSOKAWA et al., 1999). Os tumores de glandulas salivares
menores devem ser excisados com margens de tecido normal podendo incluir
parte do tecido ésseo adjacente (OLSEN et al., 1981). Os tumores de alto grau de
malignidade ou em estagios avan¢ados necessitam de um tratamento agressivo,
podendo ser adicionado, além da resseccao cirlrgica, esvaziamento cervical e

radioterapia (ELLIS & AUCLAIR, 1996; HOSOKAWA et al., 1999).
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2.5. CARCINOMA ADENOIDE CiSTICO:

O carcinoma adendide cistico (CAC) € um tumor maligno de origem epitelial
caracterizado por demonsirar crescimento persistente e por apresentar
metastases apés longos periodos. O tumor é predominantementie composto de
células mioepiteliais, mas pode apresentar células com diferenciagéo ductal. O
padrao microscopico classico € conhecido come cribriforme. No entanto, outros
dois padrdes chamados de tubular e sélido também podem ser observados (ELLIS
& AUCLAIR, 1996).

Nas maiores séries de tumores de glandulas salivares, ¢ CAC é o segundo
tumor maligno mais freqiiente. No trabalho de SPIRO (1988), o CAC representou
10% de todos os tumores de gléndulas salivares ficando atras somente do AP e
do CME. WAHLBERG et al. (2002) analisaram 2.465 pacientes com carcinomas
de glandula submandibular e de parétida e observaram que o CAC foi o quarto
mais freqiiente na pardtida e o mais encontrado na glandula submandibular.

Varias publicagdes, principaimente as mais antigas, descrevem o CAC
como o tumor mais freqlente das glandulas salivares menores (SPIRO, 1986;
TRAN et al., 1980, PACHECO-OJEDA et al., 2000, SATKO et al., 2000). No
entanto, muitos outros trabalhos mostram o CME como o tumor maligno mais
freqUiente tanto nas glandulas maiores como nas menores (REGEZI et al., 1985;
WALDRON et al., 1988; LOYOLA et al,, 1995; ELLIS & AUCLAIR, 1996; LOPES et

al., 1999).
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E mais freqlientemente encontrado na parétida, glandula submandibular e
no palato, sendo que 55% desses tumores s@o encontrados nas glandulas
maiores (ELLIS & AUCLAIR, 1998).

A relacao entre mulheres e homens afetados € praticamenie a mesma da
encontrada nos tumores de glandulas salivares como um todo, istc &, firés
muilheres para cada dois homens. Pacientes em todas as idades podem ser
afetados, todavia, o CAC & um tumor de adultos com o pico de ocorréncia entre a
quarta e quinta décadas de vida (ELLIS & AUCLAIR, 19986).

Como muites outros tumores de glandulas salivares, o CAC tem side
descrito como tendo muitas apresentacdes microscopicas apesar das células que
formam esses padrdes terem tamanho, forma e coloragdo uniforme. Desse modo,
o tumor & composto por células isomérficas arranjadas em varios padroes
morfolégicos (ELLIS et al., 1991).

O padrao cribriforme é considerado o mais importante e de mais facil
identificacdo - microscépica. Esse padrao classico do CAC € comumente
reconhecido pelo arranjo em “gueijo suigo” das células tumorais. Essas céiulas
s$8o caracterizadas por terem nucleos hipercromaticos e angulados, citoplasma
escasso, nucléolos evidentes e raras figuras de mitose, arranjadas em grupos de
tamanho e forma variados contendo varios espacos circulares ou ovais
preenchidos por substancia mucinosa (ELLIS et al., 1991).

O padrao tubular é 0 segundo maior subtipo do CAC. As células tumorais
sao iguais aquelas presentes no tipo cribriforme, entretanto, o arranjo dessas

celulas é diferente. Estruturas ductais isoladas sa@oc formadas por camadas de



células isomorficas. Em cortes longitudinais s&o vistas estruturas ductais ou
tubulares que s&o responsaveis pela designacio desse tipo histolégico (ELLIS et
al., 1991).

O tipo sélido é caracterizado pela formacao de ninhos ou lencois de células
de tamanho e forma variadas. Quase nao ha formacéo de espacos circulares ou
ovais e nao se observam estruturas tubulares e ductais. Necrose central,
pleomorfismo e figuras de mitose podem ser enconfradas ocasionalmente, fato
gue naoc ocorre nos outros padrdes do CAC (ELLIS et al., 1991).

O tipo sdlido & definido como de alto grau de malignidade na gradagao
histologica do CAC (CHILLA et al., 1980; BATSAKIS et al., 1990). Por outro lado, o
padrao tubular € considerado de baixo grau e o tipo classico ou cribriforme esta
situado entre os dois (BATSAKIS et al., 1990). Além disso, o modo de invasao,
invasao perineural, atividade mitdtica, necrose e pleomorfismo celular e nuclear
sdo achados adicionais que muitas vezes sao incorporados a gradagao histolégica
desse grupo de tumores (SANTUCCI & BONDI, 1986).

O CAC ¢é reconhecido pelo grande potencial de recorréncias e metastases,
principaimente tardias e a distéancia. MATSUBA et al. (1986) reportaram taxa de
recorréncia de 18% em uma série de 71 pacientes seguidos por um periodo de 15
anos. SPIRO et al. (1973) relataram uma taxa de recorréncia de 39,7% e uma taxa
de metastase de 34,9%, sendo que 92% dessas eram a distancia. O trabalho de
SPIRO (1997) mostra uma taxa de insucesso no fratamento de 62%, sendo que

38% desses ocorreram devido as metastases a distancia.



No CAC, as metastases a distancia, principaimente no pulmao e 0ss0s, s30
mais freglientes que as metastases em linfonodos regionais, apesar deste nao ser
comum em gualguer outro tumor de glanduia salivar (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

O tratamento do CAC consiste na excis8o cirtirgica ampia (DAL MASO &
LIPPL, 1885; CASLER & CONLEY, 1982). A radioterapia isolada parece ser
inadequada, entretanto, alguns frabalhos mostram gue quando a radioterapia €
usada em conjunto com a cirurgia em tumores em estagios avangados, ela tem
mostrado ser eficiente no controle local do tumor, especiaimente quando ha
evidéncias microscopicas de tumor residual (NASCIMENTOG et al., 1886; KOKA et

al., 1989; TESHIMA et al., 1993).

2.6, OUTROS TUMORES MALIGNOS:

Carcinoma de células acinares (CCA) € uma neoplasia maligha de origem
epitelial em que as celulas neoplasicas demonstram diferenciac&o acinar (ELLIS &
AUCLAIR, 1996). Em algumas das grandes séries de tumores de giandulas
salivares o CCA representa 2% a 6% de todas as neoplasias e de 10% a 17% dos
tumores malignos (SPIRO et al,, 1978; EVESON & CAWSON, 1985; SPIRO, 1986;
ELLIS et al.,, 1991). Muitos trabalhos relatam que os carcinomas de células
acinares acometem pacientes em torno da quinta década de vida e s&o mais
comuns em mulheres (NAPIER et al., 1995; LASKAWI et al., 1998; HOFFMAN et

al., 1999). Entre 81% a 98% ocorrem na glandula parttida, 2% a 11% na glandula
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submandibular e de 3% a 12% nas glandulas menores, principaimente no palato
(NAPIER et al., 1995}.

O adenocarcinoma polimorfo de baixo grau (APBG) € um tumor maligno de
glandula salivar recentemente descritc como entidade distinta separando-o do
grupc dos adenocarcinomas salivares (SEIFERT & SOBIN, 1991). Tem sido
amplamente caracterizado tanto morfologicamente quanto a respeito de seu curso
clinico (ARAUJO et al., 1999). E considerado um tumor quase exclusivo das
gidndulas salivares menores € histologicamente apresenta céluias com nicleos
palidos e uniformes, arquitetura diversa, mas caracteristica, crescimento infilirative
e proeminente neurotropismo (ELLIS & AUCLAIR, 19986).

WALDRON et al. {1988) estudando uma serie de 426 fumores de glandulas
salivares menores relataram que o APBG representou 11% de todos os tumores e
26% dos tumores malignos. No estudo de LOPES et al. {1999) o APBG
representou apenas 2,4% dos tumores malignos das glandulas salivares menores.
No material revisado entre 1985 e 1996 do instituto de Patologia das Forcas
Armadas dos Estados Unidos (AFIP), o APBG representou 7,4% dos tumores das
glandulas salivares menores e 19,6% dos tumores malignos das glandulas
salivares menores (ELLIS & AUCLAIR, 1996).

O APBG é mais comum em mulheres, com uma proporg¢éo de dois para um
(VINCENT et al., 1994). Setenta por cento dos casos acometem pacientes com
idade entre a sexta e oitava décadas e aparentemente esse tumor tem uma

pequena predilecdo para ocorrer em pacientes negros (ELLIS & AUCLAIR, 1996).
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O adenocarcinoma de células basais (AcCB) é uma neoplasia maligna de
origem epitelial rara que ocorre principalmente nas glandulas salivares maiores,
sobretudo na pardtida. E citoldgica e histologicamente semelhante ao adenoma de
células basais, mas € caracterizado por apresentar crescimento infiltrative, invasao
perineural e vascular, pleomorfismo celular e nuclear, perda da polaridade celular,
necrose e aumentio da atividade mitética (QUDDUS et al., 1999).

O AcCB representa aproximadamente 1,6% de todas as neopiasias de
glandulas salivares e 2,9% dos tumores malignos de glandulas salivares. Até o
ano de 1999, apenas 85 casos foram descritos na literatura de lingua inglesa,
sendo que 84% apareceram na parotida e 16% na glandula submandibular e nas
glandulas salivares menores (QUDDUS et al., 1999).

Outros tumores malignos de glandulas salivares menos comuns séo:
carcinoma epitelial-mioepitelial, carcinoma sebaceo, cistadenocarcinoma papilar,
adenocarcinoma mucinoso, carcinoma oncocitico, carcinoma do ducto salivar,
adenocarcinoma SOE, miocepitelioma maligno (carcinoma mioepitelial), carcinoma
ex—adenoma pleomorfico, carcinoma de celulas escamosas, carcinoma de células
pequenas, carcinoma indiferenciado e outros carcinomas (SEIFERT & SOBIN,

1991).
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3. PROPOSIGAO:

A proposicaoc deste trabalho foi realizar um levantamento epidemiolégico de
tumores de glandulas salivares diagnosticados pelo Laboratério de Anatomia
Patolégica do instituto do Cancer de Londrina no periodo entre 1972 a 2001,

revisando as laminas e padronizando as terminologias utilizadas.
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4. MATERIAIS E METODOS:

Os casos analisados neste trabalho foram fornecidos pelo Laboratorio de
Anatomia Patolbgica do Instituto do Céncer de lLondrina ~ Hospital Antonio
Prudente (ICL), o qual € uma associacdo civil de carater filantropico, sem
finalidades iucrativas. Foi fundado no dia 13 de Novembro de 1.965, com o nome
de Centro Norte Paranaense de Pesquisas Médicas e destinava-se inicialmente a
prevencao do cancer genital feminino.

A administragio do ICL fez um levantamento estatistico o qual mostrou gue
a area de influéncia da entidade atingia uma populagao de cerca de cinco milhdes
de habitantes, atendendo pacientes de todo o Estado do Parana, Mato Grosso do
Sul, norte de Santa Catarina, sul de Sdo Paulo e até pacientes do Paraguai e
Argentina.

O Laboratério de Anatomia Patoldgica, entre ¢ ano de 1.972 a abril de
2.001, realizou 84.178 exames histopatologicos, sendo aproximadamente 5.000
lesBes de boca (incluindo labios e glandulas salivares) e de laringe.

Para este estudo foi realizado um levantamento dos casos de tumores de
glandulas salivares a partir dos registros dos laudos histopatologicos do
Laboratério de Anatomia Patolégica do Instituto do Cancer de Londrina.

Além do diagnéstico histopatolégico, foram coletadas informacgodes
referentes a idade, género, raca dos pacientes, assim como localiza¢ao da lesao.

Os dados foram utilizados especificamente para o propdsitc da pesquisa. O
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trabalho foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Odontologia de Piracicaba — UNICAMP (Anexo 1).

As l&minas foram revisadas por dois profissionais € quando houve
discordancia quanio ao diagndstico, outro profissional foi consultado. Quando
necessario, foram realizados outros cortes e coloracdes de Hematoxilina e Eosina
(HE), assim como coloracdes especiais como Acido Periddico de Schiff (PAS) e
mucicarmim para a confirmacao do diagnostico. A ciassificagdo foi padronizada
segundo a “World Health Organization — Histologica! Typing of Salivary Gland
Tumors” (SEIFERT & SOBIN, 1981) (Tabela 1).

Os dados coietados e os diagnosticos revisados foram tabulados e entao
realizada a correlacdo de freqléncia entre os diagnésticos, localizacSes, idades,

ragas e géneros.
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Tabela 1 - Tipos Histologicos de Tumores de Glandulas
Salivares de Origem Epitelial, OMS, 1891.

1. Adenomas

1.1. Adenoma Pleomérfico

1.2. Mioepitelioma (Adenoma Mioepitelial)

1.3. Adenoma de Células Basais

1.4. Tumor de Warthin

1.5. Oncocitoma (Adenoma Oncocitico)

1.6. Adenoma Canaiicular

1.7. Adenoma Sebaceo

1.8. Papiloma Ductal

1.9. Cistadenoma

2. Carcinomas

2.1. Carcinoma de Células Acinares

2.2. Carcinoma Mucoepidermdide

2.3. Carcinoma Adendide Cistico

2.4. Adenocarcinoma Polimorfo de Baixo Grau
2.5. Carcinoma Epitelial-Miocepitelial

2.6. Adenocarcinoma de Células Basais

2.7. Carcinoma Sebaceo

2.8. Cistadenocarcinoma Papilar

2.9. Adenocarcinoma Mucinoso

2.10. Carcinoma Oncocitico

2.11. Carcinoma do Ducto Salivar

2.12. Adenocarcinoma Sem Outra Especificacao (SOE)
2.13. Mioepitelioma Maligno (Carcinoma Mioepitelial)
2.14. Carcinoma Ex — Adenoma Pleomoérfico
2.15. Carcinoma de Ceélulas Escamosas

2.16. Carcinoma de Ceélulas Pequenas

2.17. Carcinoma Indiferenciado

2.18. Outros Carcinomas
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5. Resultados



5. RESULTADOS:

No total, foram levantados e revisados 496 casos de tumores em glandulas
salivares. Destes, 4786 foram ciassificados como tumores de glandulas salivares
primarios de origem epitelial, 12 como tumores nao-linféides de origem
mesenquimal, 2 linfomas e 6 metastases.

Do total de casos, 383 (77,2%) ocorreram em glandulas salivares maiores,
sendo que 336 (67,7%) foram na parétida e 47 (9,5%) em glandula submandibuiar
(Tabela 2). Dos 113 (22,8%) tumores em glandulas salivares menores, 100 foram
localizados na cavidade bucal, sendo que 687 estavam no palato, 10 nos labios, 8
no assoalho bucal, 8 na mucosa jugal, 4 em fornice, 1 em regido retromolar, 1 em
lingua e 1 em mandibula (Tabela 3). Dos 13 casos encontrados em outras
localizagdes, 8 foram em antro maxilar, 3 em laringe, 1 em pasofaringe e 1 em

fraguéia (Tabela 4).
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Tabela 2: Distribuicdo dos tumores de glandulas salivares de acordo com a

localizacio.

Localizacao No. de Pacientes (%)
Parétida 336 67,70%
Submandibular 47 8,50%
Cavidade Bucal 100 20,15%
Outros 13 2,65%
Total 496 100%

Tabela 3: Distribuicdo dos tumores de glandulas salivares menores de acordo

com a localizagdo na cavidade bucal.

Localizac@o No. de Pacientes (%)
Paiato 67 67%
Labios 10 10%
Assoalho Bucal 8 8%
Mucosa Jugal 8 8%
Farnice 4 4%
Regido Retromolar 1 1%
Lingua 1 1%
Mandibula 1 1%
Total 100 100%
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Tabela 4: Distribuicéo dos tumores de giandulas salivares em outras localizagdes.

Localizacao No. de Pacientes (%)
Antro Maxilar 8 61%
Laringe 3 23%
Nasofaringe 1 8%
Traqueia 1 8%
Total 13 100%

Dos 496 casos revisados, 335 (67,54%) foram classificados como benignos
e 161 (32,46%) como malignos. Entre os 335 tumores benignos, 256 (76,41%)
foram encontrados na parétida, 37 (11,05%) em glandula submandibular e 42
(12,54%) em glandulas salivares menores. Dos 161 tumores malignos, 80 casos
(49,69%) estavam localizados na parétida, 10 (6,21%) em glandula submandibular

e 71 (44,10%) em glandulas salivares menores (Graficos 1 e 2)
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Com relagdo ao género, 273 casos (55,04%) foram encontrados no género
feminino e 223 (44,86%) no masculine gerando uma proporcao de mulheres para
homens de 1,22:1. Quanto aos fumores benignos, a maioria dos casos foi
enconirada em pacientes do género femininc representando 58,5% com 196
casos No género masculino foram encontrados 139 (41,5%) casos com uma
proporcao entre mulheres e homens de 1,41:1. Entre os tumores malignos, ao
contrario dos benignos, a maioria dos casos foi encontrada no género masculino
representandc 52,17% com 84 tumores. No género feminino foram encontrados
77 casos representando 47,83% destas neoplasias com uma proporgac entre
homens e mulheres de 1,09:1. Dos tumores localizados na parodtida, 195 casos
(68%) foram em mulheres e 141 (42%) em homens, na submandibular, 26 casos
(55,3%) ocorreram em mulheres e 21 (44,7%) em homens e nas glanduias
salivares menores, ao contrario das demais localizagbes, a maioria dos tumores,
isto € 61 (54%), foi encontrada no género masculino contra 52 (46%) no feminino

(Tabela 4).
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Tabela 4: Distribuicdo dos tumores de glandulas salivares de acordc com o

género e gléndula afetada.

Feminino Masculino F:M Total
Benignos 156 (568,5%) 139 (41,5%);) 1,411 335
Malignos 77 (47,83%) 84 (52,17%) 0,211 161
Parotida 195 (58%) 141 (42%) 1,38:1 336
Subrandibular 26 (55,3%) 21 (44,7%) 1,231 47
G. Menores 52 (46%}) 61 (54%;) 0,851 113
Total 273 (55,04%) 223 (44,96%) 1,22:1 496

A media de idade dos pacientes foi de 47,7 anos variando de 3 a 90 anos e
o pico de ocorréncia aconteceu entre a quarta e quinta decadas de vida (Gréfico
3). Nos tumores benignos, a média de idade foi de 44,3 anos com pico também
entre a quarta e quinta décadas de vida. Nos tumores malignos, a média de idade
dos pacientes foi de 54,8 anos, a qual foi maior que a encontrada nos tumores
benignos. A maioria dos casos foi encontrada em pacientes entre a sexta e sétima
décadas de vida (Grafico 4). Nos pacientes do género feminino a média de idade

foi de 46 anos e no masculino 50 anos (Grafico 5).
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Grafico 5: Distribuicdo dos tumores de gldndulas salivares de acorde com o

género e faixa etana.

Quanto aocs 336 tumores encontrados na parétida, a média de idade foi de
47 anos e o pico de incidéncia ocorreu entre a quarta e quinta décadas de vida
(Gréfico 6). Considerando-se apenas os tumores benignos de pardtida, a média de
idade foi de 45 anos e a maioria dos casos também foi encontrado entre a quarta
e quinta décadas de vida. Entre os fumores malignos de pardtida, a média de
idade foi de 54 anos e 0 pico de incidéncia ocorreu na sétima década de vida

(Gréfico 7).
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Em relag@o aos 47 tumores localizados na glandula submandibular, a média
de idade fol de 38 anos e a maioria dos casos ocorreu na terceira e quinta década
de vida (Grafico 8). A média de idade dos tumores benignos e malignos das

gléndulas submandibulares foi de 35 e 53 anos, respectivamente (Grafico 9).
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Grafico 8: Distribuicdo dos tumores de glandulas submandibulares de acordo

com a faixa etaria.
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Grafico 9: Distribuicdc dos tumores benignos e malignos das glandulas

submandibulares de acordo com a faixa etaria.

Nos tumores de glandulas salivares menores, a média de idade foi de 52
anos e o pico de incidéncia na quinta, sexta e sétima decadas de vida (Grafico
10). Com relagao aos tumores benignos das glandulas salivares menores, a média
de idade foi de 44 anos e a maioria dos casos foi encontrado na quarta decada de
vida. Entre os tumores malignos das glandulas salivares menores, a média de

idade foi de 56 anos e o pico de incidéncia foi na sexta década de vida (Grafico

11).
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Grafico 10: Distribuicdo dos tumores das glandulas salivares menores de acordo

com a faixa etaria.
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Grafico 11: Distribuicao dos tumores benignos e malignos das glandulas salivares

menores de acordo com a faixa etaria.

Com relacdo & raca, a grande maioria dos casos foi encontrada em

pacientes brancos com 436 casos {87,9%) contra 60 casos (12,1%) em pacientes
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nao-brancos. Entre os pacientes nao-brancos, 41 (68,33%) eram negres, 13
(21,87%) pardoes e 6 (10%) amarelos.

Na analise dos tipos histoldgicos, o AP foi a neoplasia mais fregliente com
269 casos e represeniando 54,23% de todos os tumores, seguide pelo CME
(13,50%), TW (8,47%), CAC (7,86%) e os outros tumores em conjunio (14,92%)

(Tabela 5).
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Tabela 5: Distribuicao dos tumores de glandulas salivares de acordo com o tipo

histolégico.

. %) entre
Nimero (%) do )
Benignos ou

de Casos total Malignos

Tumores Benignos
Adenoma Pleomorfico 269 54,23% 80,30%

Tumor de Warthin 42 8,47% 12,54%
Mioepitelioma 6 1.21% 1,79%
Lipoma 5 1,01% 1,49%
Hemangioma 4 0.81% 1,19%
Adenoma de Células Basais 3 0,80% 0,90%
Adenoma Canalicular 2 0,40% 0,60%
Oncocitoma 2 0,40% 0,60%
Fibrohistiocitoma benigno 1 0,20% 0,30%
Schwanoma 1 0,20% 0,30%

Tumores Malighos
Carcinoma Mucoepidermdide 67 13,50% 41,61%

Carcinoma Adendide Cistico 39 7,86% 24 22%
Adenoccarcinoma Polimorfo de Baixo Grau 9 1,81% 5,59%
Carcinoma de Células Acinares 9 1,81% 5,58%
Adenocarcinoma SOE 7 1,41% 4. 35%
Adenocarcinoma indiferenciado 7 1,41% 4.35%
Carcinoma Epitelial-Mioepitelial 5 1,02% 3,11%
Carcinoma Ex-adenoma Pleomorfico 3 0,60% 1,86%
Adenocarcinoma de Células Basais 3 0,60% 1,86%
Adenocarcinoma de Células Claras 1 0,20% 0,62%

e
—_—

QOutros Tumores Malignos 2.25% 6,84%
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Com relagdo ao AP, o género feminino foi mais afetado gue o masculino
com 168 (56,75%) e 128 (43,25%) casos, respeciivamente, com uma proporcac
entre mulheres e homens de 1,3:1. A média de idade foi de 42 anos variando de 9
a 90 anos e o pico de incidéncia ocorreu entre a quarta e guinta décadas de vida

(Grafico 12).
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Grafico 12: Distribuicdo dos casos de adenoma pleomdrfico de acordo com a

faixa etaria.

Dos 269 casos de AP, 256 (95,17%) casos foram encontrados em
pacientes brancos, 8 (2,97%) em pardos, 3 (1,12%) em amarelos e apenas 2
(0,74%) em negros. Quanto & localizagéo, 198 (73,61%) foram encontrados na
parotida, 33 (12,27%) na glandula submandibular e 38 (14,13%) em glandulas

salivares menores (Grafico 13) (Tabela 6). Dos 38 casos encontrados em
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glandulas salivares menores, 29 estavam localizados em palato, 5 em labios, 1 em
assoatho bucal, 1 em antro maxilar, 1 em tragueia e 1 em nasofaringe {Grafico

14),

14,13%

12,27%

73,81%

13,.18%:

786,323

3 Palato ® Labios O Assoalho |
LB Antro Maxilar 8 Traqueia B Nasofaringe

Grafico 14: Distribuicdo dos casos de AP em glandulas salivares menores de

acordo com a localizagao.
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Tabela 6: Distribuicdo dos tumores de glandulas salivares de acordo com a

localizacao

AP TW CME CAC Qutros Total
Parétida 198 42 38 8 50 336
Submandibular 33 0 4 3 7 47
Menores 38 0 25 28 22 113
Total 269 42 67 39 79 496

O CME foi o segundo tumor de glandula salivar mais freqliente com 67
{13,50%) casos e o tumor maligno de glandula salivar mais comum. Ao contraric
do AP, a maioria dos casos foi encontrada no género masculino com 39 (58,20%)
casos. Vinte e oito casos (41,80%) foram encontrados no género feminino com a
proporcao entre homens e mulheres de 1,32:1. A meédia de idade foi de 51 anos
variando de 5 a 83 anos e o pico de ocorréncia foi na sétima década de vida

(Grafico 15).
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Grafico 15: Distribuicdo dos carcinomas mucoepidermoides de acordo com a

faixa etaria.

Dos 67 casos de CME, 38 (56,72%) foram encontrados na paroétida, 4
(5,97%) em glandula submandibular e 25 (37.31%) em glandulas salivares
menores (Grafico 16) (Tabela 6). Dos CME localizados em glandulas salivares
menores, 13 (52%) casos foram encontrados no palato, 3 (12%) em antro maxilar,
2 (8%) em assoalho, 2 (8%) em labios, 2 (8%) em mucosa jugal, 2 (8%) em fornice
e 1 (4%) em laringe (Grafico 17). Quanto a raga, a grande maioria dos casos de

CME foi encontrada em pacientes brancos (63 casos, 94%).

54



37.31%

> 56,72%

5,97%

@ Pardtida 8 Submandibular O G. S. Menores

Grafico 16: Distribuicao dos casos de CME de acordo com a localizagao.
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Grafico 17: Distribuicdo dos casos de CME em gidndulas salivares menores de

acordo com a localizacao.

O TW foi a terceira neoplasia de glandula salivar mais freqlente e 0o

segundo tumor benigno de glandula salivar mais comum com 42 casos (8,47%;),



todos localizados na parétida. A proporgao entre homens e mulheres foi de 2:1
com 28 casos {66,66%) no género masculino e 14 casos (33,34%) no feminino.
Quanto a raca, apenas um paciente nao era branco. A média de idade foi de 56
anos com uma variacdo de 12 a 79 anos, sendo que em apenas um caso o
paciente tinha menos de 30 anos. O pico de incidéncia foi na sétima década de

vida {Grafico 18).
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Grafico 18: Distribuic@o dos casos de TW de acordo com a faixa etaria.

O CAC foi a quarta neoplasia de glandula salivar mais comum e o0 segundo
tumor maligno de giéndula salivar mais freqlente com 39 casos, representando
7,86% de todos os tumores e 24,22% dos tumores malignos de glandulas salivar.
A distribuicdo entre os géneros foi semelhante com 20 casos no feminino € 19 no

-

masculino. Quanto a raca, 34 (87,18%) eram brancos, 2 (5,13%) negros, 2
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(5,13%) pardos e 1 (2,56%) amarelo. A média de idade dos pacientes foi de 57
anos, com variagao de 28 a 88 anos e o pico de incidéncia foi na sétima década

de vida {Grafico 19).
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Grafico 19: Distribuicao dos casos de CAC de acordo com a faixa etaria.

Ao contrario do AP e do CME, o CAC foi mais freqiientemente encontrado
em glandulas salivares menores. Dos 39 casos, 28 (71,79%) foram encontrados
em glandulas salivares menores, 8 (20,51%) na pardtida e 3 (7,69%) na glanduia
submandibular {(Grafico 20). Dos 28 tumores encontrados nas glandulas salivares
menores, 13 (46,43%) estavam localizados no palato, 4 (14,29%) em anitro
maxilar, 3 {10,71%) em assoalho bucal, 3 (10,71%) em mucosa jugal, 2 (7,14%)

em labios, 2 (7,14%) em férnice e 1 (3,57%) em laringe (Grafico 21).
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Grafico 20: Distribuigdo dos casos de CAC de acorde com a localizaco.
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Grafico 21: Distribuicdo dos casos de CAC de glandulas salivares menores de

acordo com a localizacao.
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Do total de casos reavaliados, 53 diagnosticos foram alterados do original.
A alteracd@o de um tumor maligno para outro tumor maligno foi & modificacdo mais
freqtiente com 25 casos (Tabela 7). A segunda alteragdo mais freqliente foi de um
tumor benigno para outro tumor benigno. Dos 14 casos onde houve esse tipo de
modificacdo, 4 adenomas pleomérficos e 1 monomdrfico foram alterados para
mioepiteliomas, 3 adenomas monomorficos foram alterados para adencmas
pleomorficos, 2 adenomas pleomérficos foram alterados para adenomas de
células basais, 1 adenoma canalicular foi alterado para adenoma de celulas
basais, 1 adenoma pleomérfico foi alterado para shwanoma e 1 adenoma
pleomérfico e 1 adenoma monomorfico foram alterados para adenoma canalicular
(Tabela 8). Dos 9 tumores benignos que foram alterados para tumores malignos,
3 adenomas pleomorficos foram alterados para adenocarcinomas polimorfo de
baixo grau, 2 adenomas pleombrficos foram reclassificados como carcinomas ex-
adenoma pleomérfico, 2 casos de adenomas pleomorficos foram alterados para
carcinomas adendide cistico, 1 adenoma pleomorfico foi alterado para
mioepitelioma maligno e 1 adenoma de células basais foi alterado para
adenocarcinoma de células basais (Tabela 9). Dos 5 casos onde um tumor
maligno foi reclassificado como benigno, 3 casos de adenocarcinomas e 2 casos
de adenocarcinomas polimorfo de baixo grau foram alterados para adenomas

pleomérficos (Tabela 10).
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Tabela 7: Alteragbes do diagnéstico de um tumor maligno para outro tumor

maiigno.

No. de Diagnéstico do Instituto do Cancer Diagnéstico Revisado

Casos de Londrina
6 Adenocarcinoma Carcinoma Mucoepiderméide
4 Adenocarcinoma Carcinoma Adendide Cistico
4 Adenocarcinoma Carcinoma Epitelial-Mioepitelial
3 Adenocarcinoma Carcinoma indiferenciado
2 Adenocarcinoma Carcinoma de Células Acinares
2 Carcinoma Mucoepidermdide Carcinoma Epitelial-Mioepitelial
1 Carcinoma Adendide Cistico Carcinoma do Ducto Salivar
1 Adenocarcinoma Carcinoma Oncocitico
1 Carcinoma Mucoepidermoide Adenocarcinoma Mucinoso
1 Carcinoma Adendide Cistico Adenocarcinoma Polimorfo de

Baixo Grau
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Tabeia 8: Alteracbes do diagnéstico de um tumor benigno para outro tumor

benigno
No. de Diagnostico do instituto do Diagnodstico Revisado
Casos Céancer de Londrina
4 Adenoma Pleomorfico Mioepitelioma
3 Adenoma Monomoérfico Adenoma Pleomorfico
2 Adenoma Pleomorfico Adenoma de Células Basais
1 Adenoma Monomoérfico Adenoma Canalicular
1 Adenoma Canalicular Adenoma de Céiulas Basals
1 Adenoma Pleomédrfico Adenoma Canalicular
1 Adenoma Monomorfico Mioepitelioma
1 Adenoma Pleomérfico Schwanoma

Tabela 9: AlteracBes do diagndstico de um tumor benigno para um maligno.

No. de Diagnostico do Instituto do Cancer Diagnostico Revisado
Casos de Londrina
3 Adenoma Pleomérfico Adenocarcinoma Polimorfo de
Baixo Grau
2 Adenoma Pleomérfico Carcinoma Ex-adenoma
Pleomérfico
2 Adenoma Pleomérfico Carcinoma Adendéide Cistico

Adenoma Pleomorfico

Adenoma de Céiulas Basais

Mioepitelioma Maligno
Adenocarcinoma de Células

Basais
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Tabela 10: Alteragdes do diagnédstico de um tumor maligno para um benigno.

No. de Diagnéstico do Instituto do Cancer  Diagnéstico Revisado

Casos de Londrina

3 Adenocarcinoma Adenoma Pleombrfico

V4 Adenocarcinoma Polimorfo de Adenoma Pleomorfico
Baixo Grau
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6. Discussjo




6. DISCUSSAO:

A maioria dos trabalhos sobre tumor de glandula salivar relata que a
parétida € o local preferencial de ocorréncia representando cerca de 52% a 85%
de todos os tumores de glandulas salivares. Nas glandulas salivares menores e
glandula submandibular a freqliéncia & semelhante variando de 3% a 29% e 8% a
20%, respectivamente. Na glandula sublingual 0os tumores sdo menos comuns
(ENEROTH, 1971; SEIFERT et al., 1986; ELLIS et al,, 1891; ELLIS & AUCLAIR,
1996).

DAVIES et al. (1964) realizaram um estudo com 129 tumores de glandulas
salivares em Uganda e tambem observaram que a maioria foi na parétida
representando 52,7% dos casos. Em 33 pacientes (25.6%) o tumor foi encontrado
em glandulas salivares menores e em 25 (19,4%) na glandula submandibular.

EVESON & CAWSON (1985a) revisaram 2.410 tumores de glandulas
salivares € observaram também uma maior freqiéncia na pardtida representado
por 1.756 casos (72,9%). Em 336 pacientes (14%) os tumores estavam em
glandulas menores e 257 (10,7%) na glandula submandibular

SPIRO (1986) também encontrou uma propor¢ac alta de tumores na
pardtida. Dos 2.807 casos revisados, 1.695 (70%) foram encontrados nessa
glandula, 607 casos (22%) em glandulas salivares menores e 235 (8%) na
glandula submandibular.

No trabalho de SATKO et al. (2000), a proporgédo foi ainda maior na

parétida, correspondendo a 847 (83%) dos 1.021 casos estudados. Em 31 casos



{3%) as glandulas salivares menores foram afetadas e em 110 (10,8%) a glandula
submandibular.

Em nosso estudo os dados encontrados foram semelhantes a maioria dos
trabathos relatados na literatura. Dos 496 casos estudados, 336 (87,7%) foram
encontrados na parotida, 113 (22,8%) em giéndulas salivares menores e 47
(9,5%) na gléndula submandibuiar.

Com relacao a proporcdc de tumores malignos e benignos, os dados
observados na literatura mostram gue tumores benignos de glandulas salivares
sdo0 mais freglientes que os malignos (ELLIS & AUCLAIR, 1996). No trabalho de
SPIRO (1986), 54% dos tumores estudados foram benignos e 46% malignos. No
estudo de SATKO et al. (2000) a proporcdo de tumores benignos de glandulas
salivares foi maior, correspondendo a 73,9% dos casos. WILLIAMS et al. (2001)
relataram 261 casos (71,5%) de tumores benignos de glandulas salivares e 104
casos (28,5%) de tumores malignos. Em nosso estudo a maioria tambeém foi de
benignos, 335 casos (67,54%). Em 161 casos (32,46%) os tumores foram
classificados comao malignos

Com relagao a localizacdo e a natureza do tumor, a literatura mostra uma
predomindncia de tumores benignos em relagao aos malignos nas glandulas
parétida e submandibular e uma predominancia de tumores malignos em relacao
aos benignos na glandula sublingual (EVESON & CAWSON, 1985a; SPIRO, 1986;
SATKO et al, 2000). Nas gléndulas salivares menores ha uma distribui¢do
semelhante entre os tumores benignos e malignos (ELLIS & AUCLAIR, 1996). Em

nosso trabalho, na pardtida foram encontrados 256 tumores benignos (76,2%) e
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80 malignos (23,8%) e na glandula submandibular foram encontrados 37 benignos
(78,7%) e 10 malignos (21,3%), concordando com os achados da liferatura. Nas
glandulas salivares menores, foram encontrados 42 tumores benignos {37,2%) e
71 malignos (62,8%). Esta maior proporcdc de tumores malignos sobre os
benignos nas glandulas salivares menores tambem & descrita por LOPES et al.
(1989), porém contradiz a maioria dos relatos da literatura. Este aconiecimento
pode ser explicado pelo fato de que ambos os trabalhos foram conduzidos em
hospitais especializados no tratamento de pacientes com céncer.

O género feminino, em geral, € mais freglientemente afetado que o
masculino, mas ha uma certa variacdo no género de acordo com o tipo histolégico
dos tumores (EVESON & CAWSON, 1985a; SPIRC, 1986; ELLIS et al., 1991). No
trabalho de SATKO et al. (2000) foram enconfrados 537 tumores de glandulas
salivares em mulheres (52,6%) e 484 em homens (47,4%) com uma proporcao de
1,11, WILLIAMS et al. (2001) relataram que 59,4% dos tumores foram em
mulheres e os outros 40,6% em homens com uma proporcdo de mulheres:
homens de 1,46:1. Em nosso estudo, 273 casos (55,04%) foram encontrados no
género feminino e 223 (44,96%) no masculino gerando uma proporgéo de 1,22:1.

Considerando-se os tumores benignos e malignos separadamente,
notamos que entre os tumores benignos o género feminino foi mais
freqlientemente afetado que o masculino e entre os malignos ocorreu o contrario.
Dos 335 tumores benignos estudados, 196 (58,5%) foram encontrados no género
feminino e 139 (41,5%) no masculino. Entre os tumores malignos, 77 (47,83%)

foram encontrados em mulheres e 84 (62,17%) em homens.
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A correlagdo da localizagdo dos tumores e 0 género do paciente, mostra
que em gidndulas salivares menores as multheres sao mais freglientemente
afetadas tanio nos tumores benignos guanto nos malignos (ISACSON & SHEAR,
1983, WALDRON et al,, 1988). CROCKER et al. (1970) observaram que as
mutheres foram atingidas em 61,5% dos tumores benighos e em €6,6% dos
tumores maiignos de glandulas salivares menores. Em nosso estudo, ¢ género
feminino fol mais freqlentemente afetadc que o masculino quando os tumores
estavam localizados na glandula parétida e na submandibular. Entretanto, guando
localizados em giéndulas salivares menores, o género mascuiino foi mais
fregliente.

O pico de incidéncia e a média de idade dos pacientes com tumores de
glandulas salivares varia consideraveimente entre os relatos na literatura.
EVESON & CAWSON (1985a) e ELLIS et al. (1991) descreveram o pico de
incidéncia na sexta e sétima décadas de vida. No trabalho de CHIDZONGA et al.
(1995b) a maioria dos casos foi encontrada entre a terceira e quinta décadas de
vida, a média de idade foi de 35 anos e as idades variaram de 10 a 71 anos. No
trabalho de SATKO et al. (2000), a média de idade foi de 53 anos com uma
variagao de 2 a 87 anos. Em nosso estudo, em tumores de glandulas salivares, a
média de idade foi de 47,7 anos variando de 3 a 90 anos e com pico de incidéncia
entre a quarta e quinta décadas de vida.

Quando tumores benignos e malignos sao analisados separadamente, a
média de idade varia consideravelmente, sendo 0s tumores benignos mais

freqlentes em pacientes mais jovens. SPIRO (1986) encontrou uma média de
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idade de 46 anos para os tumores benignos e de 54 anos para os malignos.
EVESON & CAWSON (1885a) relataram pico de incidéncia na sexta década para
os tumores benignos e na sétima década para os malignos. No estudo de
WILLIAMS et al. (2001) os tumores benignos estavam distribuidos quase
igualmente enire a segunda e sétima décadas de vida enguanto a maioria dos
tumores malignos ocorreu entre a guarta e sétima décadas de vida. Em nosso
estudo, a média de idade para os tumores benignos e malignos foi de 44,3 e 54,8
anos, respectivamente com © pico de incidéncia entre a guarta e quinta décadas
de vida para ©s benignos e entre a sexta e selima para os malignos,
correspondendo com a maioria dos trabathos que mostra maior ocorréncia de
fumores benignos em pacientes mais jovens.

Também ha diferenca na média de idade e no pico de incidéncia quando
separamos 0s pacientes pelo género. Geralmente as pacientes do género
feminino s&o mais jovens que o0s pacientes do género oposto. SATKO et al. (2000)
relataram pico de incidéncia na terceira década para as mulheres e na quinta
década para os homens. Em nosso estudo os dados foram semelhantes com
meédia de idade dos pacientes do género feminino de 46 anos e pico de incidéncia
entre a quarta e quinta décadas € de 50 anos para os pacientes do género
masculino com pico de incidéncia na sétima década de vida.

Quando analisamos a idade com relacé@o a glandula afetada, notamos que
as médias de idade e os picos de incidéncia também variaram. Nos tumores
encontrados na pardtida, a média de idade foi de 47 anos e 0 pico de incidéncia

ocorreu na quarta e quinta década de vida. A média de idade dos pacientes com
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tumores na glandula submandibular foi a mais baixa (38 anos), com dois picos de
incidéncia, na terceira e quinta décadas de vida. Nos tumores de giandulas
salivares menores encontramos a maior média de idade (52 anos), com maior
incidéncia na guinta e sétima décadas de vida.

O AP € o tumor de giandula salivar mais freglente, entretanto, sua
proporgac varia entre os varios trabalhos na literatura (FOOTE & FRAZELL, 1953;
ENEROTH, 1970; CERNY & CERNY, 1992; STAREK et al., 1997). SPIRO (1986)
relatou uma taxa de 45,4% de adenomas pleomoérficos entre todos os tumores de
glandulas salivares. No estudo de SATKO et al. (2000) o AP também foi o tumor
mais freglente representando 53,9% dos casos. CESINARO et al. (1994)
revisaram 391 casos de tumores de glandulas salivares de acordo com a
classificagao histolégica da OMS de 19891 e encontraram 219 casos de AP
representando 56%. No trabalho de DAVIES et al. (1964) o AP representou 62%
de todos os casos estudados. No trabalho de WILLIAMS et al. (2001) a proporgéo
de adenomas pleomérficos foi de 63%. CHIDZONGA et al. (1995b) estudando
uma populacdo da Africa relataram uma ocorréncia de 73% de adenomas
pleomérficos. Em nosso trabaiho, o AP também foi a neoplasia de glanduia salivar
mais freqlente com 269 casos representando 54,23% do total de casos.

Em relacdo a distribuicgdo do AP entre os géneros, as mulheres sao
ligeiramente mais afetadas que os homens (DAVIES et al., 1964, EVESON &
CAWSON, 1985a; CHIDZONGA et al., 1995a; WALDRON, 1991, WILLIAMS et al.,
2001). Em nosso estudo, o AP também foi mais freqiiente no género feminino com

168 casos representando 56,75% dos casos.
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Assim como nos tumores de glandulas salivares em geral, no AP a média
de idade e o pico de incidéncia variam entre os relatos da literatura. No trabalho
de EVESON & CAWSON (1985a) a media de idade foi de 46 anos com o pico de
incidéncia entre a quarta e guinta décadas de vida. WILLIAMS et al. (2001)
enconiraram média de idade de 42,6 anos. Entretanto, alguns irabalhos relatam
média de idade e picos de incidéncia em pacientes mais jovens. CHIDZONGA et
al. (1995a) encontraram o pico de incidéncia entre a segunda € quarta decadas de
vida. Cerca de 40% dos casos da AFIP foram diagnosticados em pacientes com
menos de 40 anos de idade, sendo gue a maioria destes tinham de 20 a 39 anos
(ELLIS & AUCLAIR, 1996). A média de idade dos pacientes com AP, em nosso
estudo, foi de 42 anos com pico de incidéncia entre a quarta e quinta décadas de
vida, 0 que concorda com a maioria dos trabalhos na literatura.

Quatro em cinco tumores de glandulas salivares encontrados na parétida e
mais da metade dos tumores encontrados nas glandulas salivares menores e na
glandula submandibular sdo adenomas pleomérficos (ENEROTH, 1970; SINHA &
BUNTINE, 1975; ATTIE & SCIUBBA, 1981). No trabalho de CHIDZONGA et al.
(1995a) a pardtida foi o local mais freqliente seguida pelas glandulas salivares
menores e pela glandula submandibular com 39,8%, 37,9% e 22,3%,
respectivamente. Entretanto, DAVIES et al. (1964) relataram uma freqiéncia de
47 5% de adenomas pleomérficos na parotida e uma freqiiéncia igual entre a
glandula submandibular e as glandulas salivares menores com 26,25% dos casos
cada uma. Ja nos trabathos de EVESON & CAWSON (1985a) e WILLIAMS et al.

(2001) a pardtida foi seguida pela glandula submandibular e depois pelas
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glandulas salivares menores. Dos 269 adenomas pleomérficos do nosso estudo, a
grande maioria foi encontrada na pardtida (73,61%) seguida pelas giandulas
salivares menores (14,13%) e pela giandula submandibular (12,27%). Estes dados
estao parcialmente de acordo com a literatura.

Entre os adenomas pleomorficos de glandulas salivares menores, o palato
é a localizacao mais fregliente, com incidéncia semelhante entre o palato duro e
mole (ELLIS & AUCLAIR, 1996). EVESON & CAWSON (1985b) estudaram 336
tumores de gléndulas salivares menores e o AP foi 0 mais freqliente com 42,6%
dos casos. Desses, a grande maioria foi encontrada no palato (60,1%) seguida
pelos Iabios (21,7%). LOYOLA et al. {1995) revisaram 164 tumores de glandulas
salivares menores e enconiraram 87 adenomas pleomoérficos (53%), a maioria no
palato. Em nosso estudo, assim como nos demais, dos 38 adenomas pleomérficos
encontrados em glandulas salivares menores, a grande maioria estava localizada
no palato (76,32%) e nos labios (13,16%).

Varios trabalhos mostram o CME como o segundo tumor de glandula salivar
mais freqliente e o tumor maligno de glandula salivar mais comum (SPITZ &
BATSAKIS, 1984; NASCIMENTO et al,, 1986; YU & MA, 1987, SPIRO et al, 1991,
ELLIS & AUCLAIR, 1998). No frabalho de SPIRO (1986), o CME foi o segundo
tumor de glandula salivar mais comum com 15,7% dos casos. WILLIAMS et al.
(2001) mostraram o AP como o tumor mais comum, seguido pelo CME em
segundo lugar com 9,6% do total de casos e o tumor maligno de glandula salivar
mais freqliente com 33,6% dos casos. No entanto, em outros estudos, o CME foi o

terceiro mais comum, ficando atras do AP e do CAC (CHIDZONGA et ai., 1995b;

82



SATKO et al., 2000). Em nosso trabalho, o CME foi 0 segundo tumor de glanduia
salivar mais freqlente com 67 casos, representando 13,5% do fotal e o tumor
maligno de gléndula salivar mais comum {41,61%), correspondendc a maioria dos
relatos da iiteratura.

Na maioria dos trabathos ¢ CME mostra uma pequena predilegdo por
pacientes do género feminino (EVESON & CAWSON, 1985a; NASCIMENTO et
al., 1986; CHIDZONGA et al., 1995b; ELLIS & AUCLAIR, 1996; GOODE et al,,
1997, BRANDWEIN et al., 2001). Entretanio, no trabalhc de WAHLBERG et al.
(2002} o género masculino foi 0 mais freqlente com 53,6% dos casos. No trabalho
de OSTMAN et al. (1997) o CME também foi mais freqlientemente encontrado em
pacientes do génerc masculino. Em nosso estudo, a maicria dos casos de CME
aconteceu em pacienies do género masculino. Dos 67 casos, 39 (58,2%) foram
encontrados em homens e 28 (41,8%) em mulheres.

Com relagédo a idade dos pacientes diagnosticados com CME, ha uma
distribuicéo relativamente uniforme entre a. terceira e sétima décadas de vida,
sendo raramente encontrados na primeira década de vida. A média de idade dos
casos dos registros da AFIP foi de 47 anos com uma variagdo de 8 a 92 anos
(ELLIS & AUCLAIR, 1996). Encontramos dados semelhantes em nosso estudo
com média de idade dos pacientes com CME de 51 anos variando de 5 a 83 anos.

Com relagéo a localizagao, assim como todas as grandes séries de tumores
de glandulas salivares, o CME foi mais freqUentemente encontrado na parétida
(SPIRO, 1986; ELLIS & AUCLAIR, 1996; PACHECO-OJEDA, 2000; WILLIAMS et

al., 2001). Entre os carcinomas mucoepidermdides de gléndulas salivares



menores, ¢ palato é a localizac&o mais comum (EVESON & CAWSON, 1985b;
LOYOLA et al.,, 1995; ELLIS & AUCLAIR, 1996). Em nosso estudo, a parétida
também foi a localizaggdo mais frequente (56,72%) e dos 25 carcinomas
mucoepidermdides encontrados em glandulas salivares menores, a maioria dos
casos foi encontrada no palato (52%).

Na literatura, o TW é o segundo fumor benigno mais fregliente
correspondendo de 4% a 11,2% de todos os tumores (ENEROTH, 1971; SPIROC,
1986; EVESON & CAWSON, 1989). No trabalho de MARTIS (1983), realizado na
Grécia, o TW representou 9,1% dos tumores benignos de parétida. No trabalho de
SPIRO (1986) o TW representou 13,6% de todos os tumores benignos primarios
das glandulas salivares em pacientes americanos. No estudo de FITZPATRICK &
BLACK (1985) realizado no Canada, o TW representou 15% e na Dinamarca 27%
dos tumores benignos de giandula salivar (POULSEN et al., 1987). Em nosso
estudo, o TW foi a terceira neoplasia de glandula salivar mais fregilente (8,47%) e
0 segundo tumor benigno mais comum com 42 casos (12,54%), concordando com
os dados da literatura.

O TW mostra clara predominancia nos pacientes do género masculino.
Estudos mostram proporcdes entre os pacientes do género masculino e feminine
variando de 5:1 (CHAUDHRY & GORLIN, 1958), 10:1 (FOOTE & FRAZELL, 1953)
e até 26:1 (LI & LIU, 1987). Trabalhos mais recentes mostram uma diminuicao
dessa propor¢ado para 1,11 a 1,6:1 (EVESON & CAWSON, 1985a; EBBS &
WEBB, 1986; LAMELAS et al., 1987, MONK & CHURCH, 1992; WEBB &

EVESON, 2002). Esta alteracdo na prevaléncia dos tumores de Warthin pode
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estar relacionada a possiveis fatores etiologicos como o fumo. Alguns trabalhos
vém mostrando o crescimento do uso do fabaco entre as mulheres e 0 aumenio
na incidéncia de tumores de Warthin e carcinomas pulmonares nesse grupo de
pacientes (LAMELAS et al., 1987, MONK & CHURCH, 1992; YOO et al., 1994;
CHUNG et al., 1999). Em nosso estudo, a proporgao entre homens e mulheres foi
de 2:1, mostrando uma proporgao ligeiramente maior que as encontradas na
literatura mais recente.

O TW acomete principalmente pacientes idosos, ocorrendo raramenie em
individuos com menos de 30 anos. O pico de incidéncia aconiece enfre asextae a
oitava decadas de vida tanic em pacientes do génerc masculino como feminino
(EVESON & CAWSON, 1985a; ELLIS & AUCLAIR, 1996; MAIORANO et al,
2000). Em nosso estudo, a meédia de idade dos pacientes com TW foi de 56 anos
e o pico de incidéncia ocorreu entre a sexta e sétima decadas de vida. Durante a
reviséo foi encontrado um paciente com menos de 30 anos, sendo este com 12
anos de idade e do género feminino. Ha poucos relatos desse tipo de tumor em
criancas (LUNA et al., 1891).

Com relagado a raga, ha uma clara predomindncia dos pacientes brancos
(CHAUDRY & GORLIN 1958; DIETERT, 1985; ELLIS & AUCLAIR, 1996). No
trabalho de DIETERT (1975) a freqiiéncia encontrada entre negros americanos foi
vinte vezes menor que a esperada. Em nosso estudo, dos 42 tumores de Warthin
revisados, apenas um paciente ndo era branco.

Com relacéo ao CAC, CHIDZONGA et al. (1995b) relataram-no como ©

tumor maligno de glandula salivar mais freqiente com 8,9% de todos os tumores
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de glandulas salivares, o que concorda com estudos realizados na Africa (11,5%)
(ONYANGO et al., 1092), Suécia (8,5%) (ENEROCTH, 1971), Inglaterra (10%)
(ATTIE & SCUIBBA, 1981) e ocutros paises (OSTMAN et al.,, 1997; PACHECO-
QOJEDA et al, 2000; SATKO et al., 2000). No entanto, outros estudos mostram o
CME como o tumor maligno de gidndula salivar mais comum tanto em glandulas
salivares menores como na parbtida (CHAU & RADDEN, 1986; SPIRO, 1986; MA
& YU, 1987; WALDRON et al., 1988; ABIOSE et al., 1990; REGESI et al., 1991;
LOYOLA et al, 1995; ELLIS & AUCLAIR, 1996; LOPES et al., 1999; WILLIAMS et
al, 2001). Em nosso trabalho, o CAC foi 0 quario tumor de glandula salivar mais
encontrado com 39 casos (7,86% de todos tumores de glandulas salivares), sendo
o segundo tumor maligno de glanduia salivar mais comum (24,22% dos tumores
malignos de glandulas salivares).

A literatura mostra uma pequena predominéncia do género feminino nos
carcinomas adenodide cistico, assim como enconirada nos tumores de glandulas
salivares como um todo, isto é, trés mulheres para cada dois homens (MATSUBA
et al., 1984; ELLIS & AUCLAIR, 1996). Em nosso estudo, a distribuicdo do CAC
entre os géneros foi semelhante com 20 casos no feminino e 19 no masculino.

O CAC pode afetar pacientes em qualquer idade, porém € mais freqliente
em pacientes entre a quarta e sexta décadas de vida (ELLIS & AUCLAIR, 1996).
EVESON & CAWSON (1885b) relataram uma média de idade de 57,7 anos para
os homens e 66,3 anos para as mulheres com pico de incidéncia ocorrendo na
sétima década de vida e o paciente mais jovem tinha 24 anos de idade, entretanto

esse trabalho aborda somente os tumores de glandulas salivares menores.
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MATSUBA et al. (1984) encontraram 45% dos 76 casos de CAC em pacientes
com idade entre 50 e 65 anos. A média de idade dos paciente com CAC
encontrada em nosso estudo foi de 57 anos com pico de incidéncia entre a sexta e
sétima décadas de vida. Nenhum caso foi encontrado em pacientes com menos
de 28 anos de idade.

Com relacdo a localizacdo dos carcinomas adenodides cisticos, alguns
trabalhos mostram predominéncia nas glandulas salivares menores (MATSUBA et
al., 1984; SPIRC, 1986, PACHECO-OJEDA et al., 2000). No trabalho de
WILLIAMS et al. (2001) o nGmerc de carcinomas adendide cistico na parétida foi
igual ao das glandulas salivares menores. Todavia, outros estudos mostram
predomindncia da parétida e da glandula submandibular sobre as gléndulas
salivares menores (CASELITZ et al., 1985; ELLIS & AUCLAIR,1996). Em nosso
estudo, o CAC foi mais freqlentemente encontrado em glandulas salivares
menores (71,79%) concordando parcialmente com a literatura.

Considerando-se os casos de CAC de glandulas salivares menores, a
grande maioria deles se localiza no palato (SPIRO et al., 1973; MATSUBA et al,,
1984; EVESON & CAWSON, 1985b; SPIRO, 1986; LOYOLA et al.,, 1995). Em
nosso estudo, o palato também foi ¢ local mais comum correspondendo a 46,43%
dos 28 casos.

Com reiacédo a revisdo e reclassificagdo dos casos, VAN DER WAL et al.
(1998) realizaram uma reavaliagéo histologica e reclassificacéo de 478 casos de
tumores da pardtida de acordo com a classificacao histoldgica da Organizacao

Mundial da Salde de 1991. Nesse estudo, 62 casos (13%) tiveram seus
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diagnosticos trocados. Em 56 casos, a alteragdo ocorreu entre dois tumores
benignos ou dois malignos. Os autores explicaram esse fato pela maior
guantidade de subtipos histolégicos na classificacdo dos tumores de glandulas
salivares da OMS de 1991, principalmente entre os tumores malignos. Em 6
casos, a alteragéo foi entre um tumor benigno para um maligno ou vice versa,
Sobre esse tipo de alteracdo, os autores comentaram que a determinacgéo do
comportamento biolégico dos tumores de glandulas salivares pode ser dificil
devido a caracteristicas histologicas sutis de muitas lesdes malignas. Muitas
caracterislicas como necrose e calcificacdes no estroma, sao sugestivas ou
indicativas de um comportamento potencialmente agressivo. Entretanto, essas
caracteristicas podem ser encontradas tanto em fumores benignos como em
malignos.

Em nosso trabalho, houve discordancia entre os diagnosticos do Instituto do
Cancer de Londrina e os revisados em 53 casos (10,7%). Sendo que em 14
(26,42%) casos a mudanca foi de um tumor benigno para outro tumor benigno, 25
(47.,17%) de malignho para outro maligno, 9 (16,98%) de benigno para maligno e 5

(9,43%) de maligno para benigno.

88



89

7. Conclusoes



7. CONCLUSOES:

1 - Os tumores de gidndulas salivares acometem predominantemente a glandula
pardtida (67,7%), seguida pelas glandulas salivares menores (22,8%) e glandula
submandibular (9,5%). Entre os tumores de glandulas salivares menores, o palaio

foi a localizacao mais freqlente (67%)

2 — Os tumores benignos de glandulas salivares foram mais freqlentes que os
malignos. Os tumores benignos foram predominantes na pardtida e na glandula

submandibular e 0s mailignos nas gianduias salivares menores.

3 — Os tumores de glandulas salivares tiveram uma pequena predilecdo pelo
género feminino. No entanto, entre os tumores malignos houve uma discreta

predominancia no género masculino.

4 — O pico de ocorréncia para os tumores benignos foi entre a quarta e quinta
décadas de vida e para os malignos entre a sexia e sétima décadas.

5 - O adenoma pleomérfico foi o tumor mais comum, foi mais encontrado na
glandula parétida, no género feminino e entre a quarta e quinta décadas de vida.
Entre os adenomas pleomoérficos de glandulas salivares menores, o palato foi a
localizagdo predominante.

6 — O carcinoma mucoepidermoide foi o segundo tumor mais comum e o tumor
maligno mais freqiiente sendo mais encontrado na glandula parétida, no género
masculino e na sétima década de vida. Entre os carcinomas mucoepiderméides de

glandulas salivares menores, o palato foi a localizagao predominante.

7 — O tumor de Warthin foi encontrado exclusivamente na glandula pardtida. Foi

mais freqlente em pacientes do género masculino e na sétima década de vida.
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