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ARTIGO DE REVISAO

Tumores metastaticos para os maxilares: uma revisao integrativa

Metastatic tumors to the jaws: an integrative review

José Wittor de Macédo Santos!, Manuel Antonio Gordén-Nuiez!

1. Faculdade de Odontologia da Universidade Estadual da Paraiba (UEPB), Araruna, PB, Brasil.

Resumo

Introdugéo: Tumores metastaticos na regido oral e perioral sdo extremamente raros. Objetivo: realizar uma revisdo integrativa dos casos de metastases
nos maxilares e sua relagdo com os tumores primarios, os tipos histolégicos e as principais localiza¢des topograficas de ambos. Metodologia: Foi realizada
uma pesquisa nas bases de dados MEDLINE, Google académico e LILACS utilizando os seguintes critérios: artigos publicados na integra, no periodo de
2000 a 2016, em inglés, portugués e espanhol, case report e classical articles sobre o tema, utilizando os seguintes descritores: maxilares, mandibula,
maxila, metastases, incidéncia e seus mesh terms. Resultados: Foram incluidos um total de 35 artigos que cumpriam com todos os critérios. Foram ao
todo 452 pacientes com metastases, dos quais 53.1% eram homens. A idade dos pacientes variou dos 4 meses a 90 anos. A mandibula foi acometida em
55.7% dos casos, e a principal localizagdo primaria foi a mama, seguida pelo pulmao com 90 e 87 casos, respectivamente. Em 39% da amostra, os tumores
primarios eram desconhecidos. O adenocarcinoma foi o principal padrao histopatolégico sendo encontrado em 30.3% da amostra. Conclusdo: Os tumores
metastaticos dos maxilares estdo relacionados com um diagndstico desafiador e tardio com progndstico sombrio de curta sobrevida. Acometem mais
comumente a regido posterior mandibular entre a quinta e oitava décadas de vida, em ambos os sexos. O cirurgido dentista tem grande papel no diagndstico
precoce destas lesdes.

Palavras-chave: Cancer. Metastase. Maxilares. Cavidade oral. Revisdo Integrativa.

Abstract

Introduction: Metastatic tumors in the oral and perioral region are extremely rare. Objective: To aimed at performing an integrative review of the cases
of metastases in the jaws and their relation to primary tumors, histological types and the topographic locations of both. Methods: A search was carried out
in the MEDLINE, Google academic and LILACS databases using the following criteria: full articles published, from 2000 to 2016, in English, Portuguese and
Spanish, case report and classical articles about the topic, using the following descriptors: jaws, mandible, maxilla, metastasis, incidence and their mesh
terms. Results: 35 articles that fulfilled all the criteria were included. There were 452 patients with metastases, of which 53.1% were men. Patient’s ages
ranged from 4 months to 90 years. The mandible was affected in 55.7% of the cases, and the main primary sites were the breast and lung with 90 and 87
cases each, respectively. In 39% of the sample, the primary tumors were unknown. Adenocarcinoma was the main histopathological pattern found in 30.3%
of the sample. Conclusion: Metastatic tumors of the jaws are related to a challenging and late diagnosis with gloomy prognosis of short survival. They most
commonly affect the posterior mandibular region between the fifth and eighth decades of life, in both sexes. The dentist practitioner has a great role in the
early diagnosis of these lesions.

Key words: Cancer. Metastasis. Jaws. Oral cavity. Integrative review.

INTRODUCAO

O céncer é uma doenga complexa constituida por diversos
processos patofisioldgicos queincluem adivisdo celular, perdada
apoptose, migragao celular e invasdo de tecidos circunvizinhos e
a distancia. LesOes metastaticas que acompanham os maxilares
sdo lesGes extremamente raras, podendo ocorrer tanto em
tecidos duros quanto em tecidos moles'?. Apesar de qualquer
tumor maligno ter a capacidade de metastatizar para a regido
maxilofacial, aparentemente hda alguns locais de tumores
primdrios com esta tendéncia, tais como os de pulmdes, mama,
rim, tireoide e préstatal3. Em muitos casos, a metastase é o
primeiro sinal da doenca, com o tumor primdrio desconhecido
até o diagndstico da metastase oral®.

Segundo Sanchez-Jiménez et al®., os ossos gnaticos sdo mais
atingidos por metastases que os tecidos moles da regido oral e

perioral, perfazendo aproximadamente 85% dos casos, destes,
a mandibula é a localizagdo da lesdo em 60% a 90% de todos os
casos, sendo a regido posterior a mais afetada. As metastases
sdo relacionadas a um progndstico sombrio por representarem
frequentemente um estagio avancado da doenca. Clinicamente
estas se apresentam como lesBes que podem mimetizar
alteragdes de origem odontogénica, lesdes hiperplasicas e/ou
com aparéncia de lesdes reativas como granuloma piogénico,
epulide fissurada, abscessos periodontais ou infecgdes locais na
cavidade oral, com dor, inchago e parestesia, dificultando seu
diagndstico e tornando-o desafiador®>.

Este trabalho teve como objetivo realizar uma revisdo
integrativa da literatura analisando retrospectivamente os
relatos de casos e pesquisas sobre as localizagdes de tumores
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84 Tumores metastaticos para os maxilares

secundarios mais prevalentes em pacientes acometidos com
tumores metastaticos nos makxilares publicados nos ultimos
anos, avaliando sua relacdo com os tumores primarios, os
tipos histolégicos e as principais caracteristicas clinicas e
radiograficas.

METODOS

Pergunta de pesquisa

Esta revisdo foi conduzida inicialmente baseada no
desenvolvimento da seguinte pergunta de pesquisa: Quais
as localizagbes topograficas mais prevalentes de tumores
primarios e secundarios, além do tipo histolégico em pacientes
acometidos com metastases nos maxilares?

Estratégia de Busca

Trés bases de dados da Internet foram utilizadas para identificar
documentos que satisfizessem o objetivo do estudo: a National
Library of Medicine, Washington, DC (MEDLINE-PubMed), o
Google Académico e a base de Literatura Latino-Americana e
do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS). As bases de dados
foram pesquisadas para estudos realizados até Janeiro de 2017
(Figura 1).

Figura 1. Pesquisa e selecdo dos resultados
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A estratégia de busca foi personalizada de acordo com a
base de dados pesquisada. Os seguintes termos baseados na
pergunta de pesquisa e na estratégia PICO foram utilizados na
estratégia de pesquisa na MEDLINE-PubMed:

Population: Jaw OR Jaws OR Mandible OR Mandibles OR
Mylohyoid Ridge OR Mylohyoid Ridges OR Ridge, Mylohyoid
OR Ridges, Mylohyoid OR Mylohyoid Groove OR Groove,
Mylohyoid OR Grooves, Mylohyoid OR Mylohyoid Grooves OR
Maxilla OR Maxillas OR Maxillary Bone OR Bone, Maxillary OR
Bones, Maxillary OR Maxillary Bones OR Maxillae

AND

Intervention: Neoplasm Metastasis OR Metastases, Neoplasm
OR Neoplasm Metastases OR Metastasis OR Metastases OR
Metastasis, Neoplasm OR Neoplasms, Unknown Primary OR
Occult Primary Neoplasms OR Neoplasms, Occult Primary OR
Neoplasm, Occult Primary OR Occult Primary Neoplasm OR
Primary Neoplasm, Occult OR Primary Neoplasms, Occult OR
Unknown Primary Neoplasms OR Neoplasm, Unknown Primary
OR Primary Neoplasm, Unknown OR Primary Neoplasms,
Unknown OR Unknown Primary Neoplasm OR Unknown
Primary Tumors OR Primary Tumor, Unknown OR Primary
Tumors, Unknown OR Tumor, Unknown Primary OR Tumors,
Unknown Primary OR Unknown Primary Tumor OR Neoplasm
Metastasis, Unknown Primary OR Unknown Primary Neoplasm
Metastasis

AND

Outcomes: Epidemiology OR Prevalence OR Prevalences OR
Incidence OR Incidences

Triagem e Selegao dos Estudos

Um Unico revisor selecionou os trabalhos de forma
independente, primeiro pelo titulo e resumo. Se o titulo
englobava o tema e o resumo apresentava informacGes
relevantes para os critérios de elegibilidade, o trabalho foi
selecionado para uma leitura completa do texto. Em seguida,
documentos de texto completo que preencheram os critérios
de elegibilidade foram identificados e incluidos na revisdo.
O revisor pesquisou manualmente as listas de referéncias
de todos os estudos selecionados para artigos adicionais
relevantes que poderiam atender aos critérios de elegibilidade
deste estudo. Os trabalhos que preencheram todos os critérios
de selecdo foram incluidos no estudo; os que ndo preencheram
os critérios e/ou ndo se mostraram relevantes, foram excluidos.
Os critérios de elegibilidade foram os seguintes:

* Artigos publicados na integra;

* Seres humanos;

e Case reports/classical articles sobre o tema;
eConsideramos  tanto estudos prospectivos
retrospectivos;

e Tumores que acometem os maxilares que tenham sido
provados histopatologicamente serem metdstases de tumores
primarios em outras localizagdes.

¢ Artigos publicados em inglés, portugués e espanhol;

¢ Publica¢des entre 2000 e 2016.

quanto
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Extragdo de Dados

Quanto a questdo focada, os dados foram extraidos dos
trabalhos selecionados por um Unico revisor. Apds uma
avaliagdo preliminar dos trabalhos selecionados, os dados
foram apresentados de forma descritiva em tabelas. As
localizagdes dos tumores e o diagndstico histopatolégico dos
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A Tabela 2 mostra os dados referentes aos achados clinicos e
radiograficos, além do desfecho dos casos. As tabelas 3 e 4
mostram os mesmos dados, sendo referentes a amostra dos
artigos de pesquisa, considerando os achados mais prevalentes

relatos de casos estdo apresentados na Tabela 1.

de cada varidvel na amostra investigada.

Tabela 1. Localizagdes topograficas dos tumores e diagndsticos histopatoldgicos dos 33 casos relatados.

TUMOR . DIAGNOSTICO "
AUTORES SEXO IDADE PRIMARIO METASTASE HISTOLOGICO INTERVALO
Bodner et al. F 47 Mama Mandibula (area posterior) Carcinoma ductal 28.5 meses
(média)
F 67 Pulm3o Mandibula (area anterior) Carcinoma de células-
nao-pequenas
M 67 Reto Maxila Adenocarcinoma
M 71 Pulm3o Mandibula (area anterior) Carcinoma de células
nao pequenas
F 44 Mama Mandibula (area posterior) Carcinoma ductal
M 65 Tireoide Mandibula (area posterior) Carcinoma de células
de Hurtle
F 75 Ureta Mandibula (area posterior) Adenocarcinoma
F 80 Parétida Mandibula (area posterior) Adenocarcnoma de
células basais
Uchiyama et al. F 73 Estémago Mandibula (area anterior) Adenocarcinoma 10 meses
Singh et al. F 42 Colorretal Mandibula (area anterior) Adenocarcinoma 40 meses
Cain, Goodlad, Denholm F 39 Mama Glandulas salivares Adenocarcinoma 2 anos
submandibulares
Carrasco, Monasterio, M 72 Estémago Maxila e Mandibula (area Carcinoma Primeiro
Ortega anterior) sinal
Dumpala et al. M 24 Costelas Mandibula (area posterior) Osteossarcoma 4 anos
Condroblastico
Jaffa et al. M 45 Pancreas Mandibula (area posterior) Adenocarcinoma Primeiro
sinal
Lutz et al. M 68 fleo Mandibula (area posterior) Tumor Estromal Primeiro
sinal
Marchioni et al. F 78 Mama Maxila (Seios paranasais) Carcinoma Ductal 5 anos
Menezes et al. M 54 Préstata Mandibula (area posterior) Adenocarcinoma 4 anos

acinar

INTERVALO*: Tempo entre o diagndstico do tumor primario e o surgimento da metastase. NIT: Ndo informado.

Analise dos Dados

Os dados coletados a partir dos artigos de relatos/séries de
casos e artigos de pesquisa foram analisados separadamente.
Foi realizada uma anadlise de subgrupos, diferenciando
os resultados dos relatos/séries de casos e pesquisas,
considerando os seguintes dados: numero total de individuos
em cada subgrupo; sexo predominantemente acometido;
idade minima e maxima, mais média de idade; localizagOes
topograficas dos tumores primdrios e secundarios; numero
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de individuos nos quais a lesdo secundaria foi o primeiro sinal
de malignidade sistémica; tipo histoldgico predominante.
Destacamos a possibilidade de vieses de publicacdo, de idioma
e de selecdo dos estudos incluidos no trabalho, ja que os
estudos se limitaram quanto a periodo de publicagdo, a apenas
trés idiomas e a artigos com conteudo publicados na integra,
sendo este Ultimo critério responsavel pela exclusdo de 146
trabalhos.
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Tabela 2. Dados referentes aos achados clinicos, radiograficos e evolugdo dos 33 casos relatados

AUTORES SEXO IDADE SINAIS E SINTOMAS ACHADOS IMAGINOLOGICOS EVOLUCAO
Bodner et al. F 47 Parestesia NI* Obito entre 1 e 91 meses apds
F 67 Inchago NI*
M 67 Inchago NI*
M 71 NI* Lesdo Radiollcida Periapical
F 44 Parestesia NI*
M 65 Inchago NI*
F 75 Inchago NI*
F 80 Inchago NI*
Uchiyama et al. F 73 Inchago/parestesia Ostedlise e Massa Tecidual Obito apds 9 meses
Singh et al F 42 Inchago NI* Obito ap6s 20 dias
Cain, Goodlad, Denholm F 39 Inchago NI* NI*
Carrasco, Monastério, Ortega M 72 Inchago eritematoso Massa Tecidual Obito apds 4 meses
Dumpala et al. M 24 Inchago Ostedlise suave Obito apds 1 més
Jaffa et al. M 45 Inchago/dor/sangramento/ Massa tecidual e Ostedlise Obito em alguns dias
parestesia suave
Lutz et al. 68 Inchago/dor/parestesia Ostedlise e Massa Tecidual Obito apds 11 meses
Marchioni et al. F 78 Inchago periorbital/diplopia/ Ostedlise e Massa Tecidual Obito ap6s 4 meses
ptose palpebral
Menezes et al. M 54 Abscesso/dor cronica/ Ostedlise difusa Obito em menos de 1 ano
parestesia
Ogutcen-Toller, Metin, Yildiz F 50 Inchago/dor/parestesia Ostedlise Obito ap6s 1 ano
Misra et al.1 F 50 Inchago/dor Lesdo destrutiva mista mal Obito apds 3 meses
definida
Pasupula et al. [? 40 Inchago/dor Ostedlise destrutiva NI*
Rim et al. F 70 Massa exofitica sangrante NI* NI*
Sanchéz Jiménez et al. 4 M 63 Inchago/ulceragdo gengival e Ostedlise destrutiva da maxila, Obito apés 2 semanas
necrose apofise pterigoide e base de
orbita
Tamiolakis et al. 3 NI* 47 Inchago/dor NI* Sem retorno
NI* NI* Inchago/ulceragbes NI* Sem retorno
NI* NI* Inchago/ulceragdo/ NI* NI*
sangramento/dor
F 69 Inchago/obstrucdo nasal/ NI* Obito apds 1 més
epistaxe
Vahatalo, Ekfors, Syrjanen M 65 Dor/parestesia Ostedlise Obito apds 2 meses
Agrawal et al. M 65 Sinusite/cefaleia Massa tecidual da maxila ao Obito apés 1 ano
seio frontal
Cakmak et al. M 65 Inchago/dor Aumentado da absor¢do do Acompanhamento de 1 ano
agente radiocontrastante na com quimioterapia
regido
Eichhorn et al. F 67 Dor e parestesia Ostedlise NI*
Kattepur et al. M 70 Obstrugdo nasal/epistaxe NI* Paciente recusou tratamento
Mallikarjun et al. F 35 Inchago/parestesia Ostedlise irregular NI*
Soares et al. M 68 Inchago/dor/parestesia Lesdo mista litica e esclerética  Obito apés 3 semanas

NI*: Ndo informado.
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Tabela 3. Principais localizagGes topograficas dos tumores e diagndsticos histopatolégicos nos 12 artigos de pesquisa

AUTORES N* SEXOt IDADE¥ TUMORPRIMARIO  METASTASE DIAGNOSTICO HISTOLOGICO INTERVALO§
Kruse et al. 51 28 F 73.2 Mama em 34% ATM (todos Adenocarcinoma (72.97%) 22 — Primeiro
€asos) sinal
Shen et al. 19 1M 47.9 Pulm&o/Figado em Mandibula Carcinoma de células NI |
26.3% (47.4%) escamosas/Carcinoma
hepatocelular (26.3%)
Daley e Darling 38 22 M 69.6 Prostata em 21% Mandibula NI | 17-Primeiro
(53%) sinal
D’Silva et al. 114 52 M NI | Mama em 25.4% Mandibula NI| | 66-Primeiro
(83.5%) sinal
Fukuda et al. 9 7M 62.9 Pulm3do em 55.5% Mandibula Adenocarcinoma (44.4%) 3-Primeiro sinal
(55.5%)
Lim et al. 41 26 M 55.2 Figado em 26.8% Mandibula Carcinoma hepatocelular 11-Primeiro
(65.8%) (26.8%) sinal
Adenocarcinoma (19.5%)
Seoane et al. 39 21 M 62.3  Rins/pulmdo/mama Mandibula Adenocarcinoma (53.8%) Média de 13.5
em 20.5% (59%) meses
Antunes e Antunes 10 6F 43 Tireoide/Prdstata em Mandibula/ Adenocarcinoma (50%) NI |
30% Maxila (50%)
McClure et al. 26 16 M 64 Pulmdo em 34.6% Mandibula Adenocarcinoma (34.6%)  Média de 31.5
(69%) meses
Muttagi et al. 19 11F 37.3 Mama/Tireoide em Mandibula Adenocarcinoma (36.8%) Média de 42.7
26.3% (57.9%) meses
Shin et al. 29 24 M 64.8 Pulm3o/Figado em Gengiva sem Carcinoma hepatocelular Entre 1 e 104
34%  especificagdo (34%) meses
(34%)
van der Waal, Butter, 24 12F/M 60 Mama em 25% Mandibula Adenocarcinoma (62.5%) Entre 2 e 108
van der Waal (62.5%) meses

N*: Numero total da amostra. SEXOt: Sexo mais acometido na amostra. IDADE#: Média de idade da amostra. INTERVALO§: Tempo entre o diagndstico do tumor
primario e o surgimento da lesdo metastética. NI| |: Ndo informado.

Tabela 4. Dados referentes aos principais achados clinicos, radiograficos e evolugdes nos 12 artigos de pesquisa.

AUTORES N* SEXO* IDADE+ N/SINAIS E SINTOMAS§ N/ACHADO§ EVOLUGAO
IMAGINOLOGICOS| |

Kruse et al. 51 28 F 73.2 21-Dor/15-Inchago/11-DTM NIq NIq
Shen et al. 19 1M 47.9 19-Inchago/9-Dor/6-Parestesia NIq| 7 Sbitos em 1 ano
Daley e Darling 38 22M 69.6 6-Parestesia/6-Alveolite/5- 21-Ostedlise NIl

Expansdo ossea
D’Silva et al. 114 52M NIq 35-Dor/19-parestesia/11-inchago  Ostedlise predominante NIq
Fukuda et al. 9 7M 62.9 8-Inchago/1-parestesia 2-Ostedlise/7- NI 8 Obitos em 1 ano
Lim et al. 41 26 M 55.2 Dor/Inchago/Parestesia/ Ostedlise predominante NIq

Sangramento
Seoane et al. 39 21 M 62.3 NI NIq Sobrevida média de 6

meses

Antunes e Antunes 10 6F 43 NIq NIq NIq
McClure et al. 26 16 M 64 5-Parestesia/3-fratura patoldgica Ostedlise predominante 19 bbitos em 4 meses
Muttagi et al. 19 11F 37.3 Inchago/Dor/assimetria/parestesia NI 10 bitos em 6 meses
Shin et al. 29 24 M 64.8 21-Inchago/5-dor/3-sangramento NIq| 25 6bitos em 1 ano
van der Waal, Butter, van 24 12 F/M 60 Dor/Inchago/Parestesia Ostedlise predominante Sobrevida média de 6

der Waal

meses

N*: Numero total da amostra. SEXOT: Sexo mais acometido na amostra. IDADE*: Média de idade da amostra. N/SINAIS E SINTOMASS: Principais sinais e sintomas
e nimero de casos acometidos. N/ACHADOS IMAGINOLOGICOS| | : Principais achados imaginoldgicos e niimero de casos acometidos. N19: N3o informado.
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RESULTADOS

Resultados da busca e selecdo

Foram escolhidos 35 trabalhos relevantes para a extracdo de
dados, os quais foram selecionados apds a leitura completa e
a constatacdo de que cumpriram todos os critérios de inclusdo.
Sendo eles, 12 artigos de pesquisa e 23 artigos do tipo relato/
série de casos, que relatavam 33 casos.

Caracteristicas da amostra

Foi encontrado um total de 33 casos relatados de individuos
acometidos por metastases nos maxilares, dos quais a maioria
16 (48.5%), eram do sexo feminino, ja que trés individuos em
uma das séries de casos ndo tinham os sexos relatados. Os
dados coletados a partir dos relatos de casos revelaram que
a idade dos pacientes variou dos 24 a 80 anos com média de
59.19.

LocalizagGes topograficas e tipos histolégicos

Entre os locais de acometimento das lesdes metastaticas,
destacou-se a mandibula com 26 (79%) dos casos, considerando
tanto metdastases em tecidos moles quanto duros. Ja em relagdo
as localizagGes mais comuns para os tumores primarios, o local
de maior acometimento foi a mama com 7 (21.2%) casos,
seguida pela tireoide e figado com 4 (12.1%) casos cada. Em
8 (24.2%) casos, os tumores primarios eram desconhecidos
ao diagndstico das lesGes orais metastaticas. Nos demais
casos, com histdrico prévio de malignidade, o tempo entre o
diagndstico do tumor primario e da lesdo metastatica variou
entre 4 meses a até 7 anos. Com relagdo aos tipos histoldgicos
dos tumores, o adenocarcinoma foi o principal padrdo, sendo
encontrado em 17 (51.1%) dos casos. As demais localizagGes
dos tumores primarios, secundarios e tipos histoldgicos dos
relatos/séries de casos estdo exibidos na Tabela 1.

Caracteristicas da amostra

Foi encontrado um total de 419 individuos acometidos por
metastases nos maxilares, dos quais 222 (53%) eram do sexo
masculino. Os dados coletados a partir da revisdo dos artigos
de pesquisa revelaram que a idade dos pacientes variou dos 4
meses a 90 anos com uma média de 58.20.

LocalizagGes topograficas e tipos histolégicos

Entre os locais de acometimento das lesdes metastaticas,
destacou-se a mandibula com 232 (55.3%) dos casos,
considerando tanto metdastases em tecidos moles quanto duros.
Ja em relagdo as localizagGes mais comuns para os tumores
primarios, foram o pulmdo e mama, ambos com 83 (19.8%)
casos cada. Em 168 (40.1%) casos, os tumores primarios eram
desconhecidos ao diagndstico das lesGes orais metastaticas. Nos
demais casos, com historico prévio de malignidade, o tempo
entre o diagndstico do tumor primario e da lesdo metastatica
variou entre 1 més a até 108 meses. Com relagdo aos tipos
histologicos dos tumores, o adenocarcinoma foi o principal
padrdo sendo encontrado em 120 (28.7%) dos casos, uma

vez que este dado ndo foi relatado em 152 (36.3%) casos. As
demais localizagGes dos tumores primarios, secundarios e tipos
histoldgicos dos artigos de pesquisa estdo exibidos na Tabela 3.

DISCUSSAO

Os tumores metastaticos que comprometem o sistema
estomatogndtico representam cerca de 1% de todas as
malignidades orais, apresentando-se tanto em tecidos
moles quanto nos ossos maxilares, constituindo um desafio
diagnostico®. Relata-se que cerca de 30% dos casos de tumores
metastaticos dos maxilares (TMM) representam o primeiro
sinal de disseminagdo de um tumor primdrio de origem
desconhecida®®. Porém, nos estudos de McClure et al’. e D’silva
et al. os autores encontraram uma frequéncia muito maior,
em 62% e 57.8% da amostra, respectivamente; a metastase oral
foi o primeiro sinal de malignidade.

As células neoplésicas disseminam-se pelos vasos sanguineos e
linfaticos, circulam no sistema cardiovascular, sobrevivem aos
diversos mecanismos de defesa do organismo e se estabelecem
na microcirculacdo do tecido alvo extravasando-se através
das paredes endoteliais, ganhando um novo ambiente, onde
estabelecem um tumor metastdtico. O sucesso das células
metastaticas em constituir o tumor secundario depende de sua
capacidade de manter-se no novo ambiente, principalmente
por meio da angiogénese. Usualmente, a metdstase nos
maxilares ocorre através de embolizacdo por via sanguinea,
pois 0s 0ssos maxilares sdo quase que desprovidos de vasos
linfaticos. Essa disseminagdo requer a presenca de medula
dssea hematopoeticamente ativa®®.

Discorrendo acerca do desfecho primario do presente estudo
sobre as localizagbes dos tumores, a regido posterior da
mandibula é a mais afetada, principalmente em pacientes
dentados, ja que a presenga de dentes nos ossos maxilares
parece ser um determinante importante no local preferencial
para a metastase, uma vez que essa condi¢do parece estar
associada a ocorréncia de locais hematopoeticamente ativos
que permitiriam a atracdo de células tumorais>>'®!!, Mesmo
em pacientes edéntulos, com focos de defeitos osteoporéticos,
podem existir os locais antes citados, permitindo também
a atragcdo celular, sendo que nestes pacientes as lesdes
metastdticas sdo igualmente distribuidas entre a lingua e
a mucosa alveolar’. A inflama¢do desempenha um papel
importante na atragao das células neopldsicas metastaticas
para a gengiva inserida. Tais células podem ficar aprisionadas
na rede capilar de uma gengiva inflamada, constituindo este
um microambiente ideal para a progressdao tumoral. Essa
informagdo sustenta-se no fato de que a inflamagdo crénica
tem sido associada a varias etapas da tumorigénese, desde a
transformacgdo celular, promogdo, sobrevivéncia, proliferagdo,
invasdo, angiogénese e metastase®®.

E sugerido que as metastases para cabeca e pescogo usualmente
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associam-se a neoplasias pulmonares. Se ndo ha sinais de
doencga pulmonar, é possivel que as células neoplasicas tenham-
se disseminado silenciosamente através do plexo venoso de
Batson ou através do ducto toracico. O plexo venoso de Batson
estende-se desde o cranio até o sacro. Este plexo teoricamente
oferece menor resisténcia a propagacao de émbolos tumorais,
permitindo o fluxo retrégrado, ignorando filtros pulmonares®*,

Os TMM podem ser descobertos apds uma exodontia,
sugerindo que a neoplasia estava presente no local antes do
procedimento e que por falta de um exame clinico adequado,
ou por diagndstico erréneo, o clinico foi levado a realizar a
extracdo do dente, inclusive favorecendo a progressao tumoral
com o reparo tecidual como acelerador. No entanto, algumas
metdstases podem desenvolver-se sé apds a exodontia,
aproveitando a angiogénese que acompanha o processo de
reparo; nesses casos a exodontia poderia funcionar como
um promotor de atragdo das células neoplasicas™ ® *°. Cinco
critérios sdo considerados para diagnosticar uma lesdo como
metastatica: (1). Deve ser identificado o tumor primario, (2) A
lesdo secundaria deve ser histologicamente igual a primaria, (3)
A possibilidade de extensdo direta da neoplasia primaria deve
ser excluida, (4) O aspecto histopatoldgico é distinto do de uma
malignidade tipica de origem oral, (5). Ha evidéncias de um
tumor primario mal controlado.

Quanto as diferentes populagées mundiais, alguns estudos ao
redor do mundo mostram certas particularidades. No Japao,
a maior ocorréncia de cancer de pulmao, tireoide, figado,
esofago e estbmago determinam a maior frequéncia de lesGes
metastaticas nessa populagdo do que quando comparada a dos
EUA®. Shin et al'%, em seu estudo realizado com 29 pacientes
em um centro médico coreano, encontraram o figado, o pulméao
e o estbmago como as principais localizagdes primarias, ja
Lim et al.®® em um estudo com 41 pacientes também na
Coreia, encontraram como sendo o figado, pulmao e tireoide,
respectivamente, sendo a tireoide e ndo a mama a origem mais
comum em mulheres, contrariando os estudos ocidentais®¢18,
levando-nos a supor a possibilidade de uma tendéncia regional
na origem das lesOes metastaticas.

Considerando a idade, ha uma maior frequéncia de TMM em
pacientes entre as 52 e 82 décadas de vida'?8. Ja se tratando
de género, a proporgao de neoplasias metastaticas para o
sistema estomatognatico parece ser igual para ambos os sexos.
No entanto, considerando alguns sitios acometidos, existem
sutis diferencas, sendo relatado que para os tumores cujas
metdstases comprometem os 0ssos maxilares a proporgdo
homem-mulher é de 1:1.1 e naqueles que metastatizam para
tecidos moles essa proporgdo é de 21>,

Acerca dos desfechos secundarios, as caracteristicas
clinicas e radiograficas dos TMM'’s, em estdgios iniciais de
desenvolvimento podem assemelhar-se a lesdes hiperplasicas
ou reacionais. As lesGes gengivais usualmente exibem aspecto
polipoide ou exofitico, bem vascularizadas, portanto, de
coloragdo avermelhada ou azulada, podendo sangrar®. A
apresentagdo clinica dos TMM é altamente varidvel, o que
representa possibilidades de erros diagndsticos. Podem fazer
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diagnéstico diferencial com o granuloma piogénico20, fibroma
oral/fibromatose, abscesso periodontal, granuloma periférico
de células gigantes, neuralgia trigeminal®* e carcinoma de
células escamosas, carcinoma primario intradsseo, tumores
odontogénicos malignos, obstrugdes nasais e sinusites???,
tumores malignos nasais primarios*, tumores malignos de
glandulas salivares intradsseos, sarcomas, lesdes periapicais/
cisticas®, tumores odontogénicos, osteomielites, e até casos de
doenga periodontal®, a depender do aspecto e localizagdo da
lesdo oral.

Entre os diferentes sinais e sintomas apresentados pelos relatos
de tumores metastaticos para os maxilares, a literatura tem
chamado atengdo para um sintoma que tem se apresentado
de forma bastante frequente nas metastases intradsseas em
mandibula que é a “sindrome do queixo dormente” (numb
chin syndrome), caracterizada por hiperestesia, parestesia, ou
dor no queixo na regido inervada pelo ramo do nervo alveolar
inferior. Apesar de ndo ser um sintoma exclusivo, deve ser visto
como um sintoma alarmante em pacientes com histérico de
doenca maligna e/ou em idosos**%?7,

Ndo existe aspecto radiografico patognomaonico para os TMM.
Suas caracteristicas podem variar de inicial auséncia de alguma
manifestacdo, ostedlise, a presenca de radiopacidade mal
definida. O fendtipo das lesdes dsseas metastaticas resulta
do equilibrio entre a atividade osteoblastica e a osteoclastica.
As observacbes epidemioldgicas destacam que os TMM
provenientes da prostata, representam lesdes osteoblasticas,
enquanto que, TMM com origens no rim, pulmdo ou mama
geralmente sdo lesdes osteoliticas>*%.

Considerando estudos com enfoque nas localizagGes
topograficas dos tumores, Seoane et al.'” encontraram em uma
amostra de 39 pacientes, 28.2% de lesdes localizadas em tecidos
moles. Destes casos em tecidos moles, 63.6% eram localizados
na gengiva, sendo 85.7% localizados na maxila. Por outro lado, a
mandibula foi a principal localizagdo para tumores intradsseos,
acometendo 77.8% desses casos. No estudo de Shin et al'
sdo encontrados achados extremamente contrastantes com
a literatura. Os autores encontraram em uma amostra de 29
pacientes, apenas 4 casos de metastases intradsseas, sendo os
outros 25 casos todos em tecidos moles, sobretudo a gengiva,
achado que os autores ndo souberam explicar.

Considerando a ocorréncia de casos atipicos entre aamostra dos
artigos, podemos ressaltar o caso relatado por Cain, Goodlad,
Denholm? de uma paciente do sexo feminino de apenas 39
anos, com carcinoma de mama e que veio a desenvolver uma
lesdo metastdtica para a glandula submandibular direita apds
dois anos de acompanhamento, sendo tratada por ressec¢do
cirdrgica da glandula. Apds mais de um ano a glandula
submandibular esquerda também foi acometida, sendo o Unico
caso de metastases bilaterais metacronicas para as glandulas
submandibulares encontrado na literatura consultada. Um
outro caso é o relatado por Vahatalo, Ekfors, Syrjanen® de um
paciente masculino, de 65 anos, sem histéria de maliginidade,
apresentando uma lesdo osteolitica no angulo mandibular
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direito associada a parestesia labial, sendo diagnosticado
com adenocarcinoma metastdtico cuja origem foi rastreada
para o pancreas. A raridade do caso estd no fato de que na
mesma localizagdo da lesdo mandibular, 10 anos antes, um
odontogénico ceratocistico havia sido removido. Porém, nao
ha evidéncias de que o odontogénico ceratocistico tenha tido
alguma relagdo com o local da metastase.

Como segundo desfecho primario do estudo, demos enfoque
a histopatologia das lesdes metastaticas. A maioria dos casos
era de tumores de origem epitelial, sendo o adenocarcinoma
o tipo mais frequente, estabelecendo uma afinidade entre
malignidades de origem epitelial e os maxilares, necessitando
ainda de estudos especificos5. Entre os artigos de relatos de
casos houve apenas dois casos atipicos que envolveram um
osteosarcoma condroblastico® e um tumor de tipo estromal®2.

Para o tratamento e progndstico dos TMM sdo considerados o
sitio de origem do tumor primario e o grau de disseminacdo
metastatica. Se o tumor primario é descoberto e tratado com
sucesso, a metastase oraligualmente o sera. Se o tumor primario
€ recorrente ou existem metastases disseminadas, a lesdo nos
maxilares pode ser tratada de forma conservadora, no intuito
de otimizar a qualidade de vida ao maximo. O tratamento
dos TMM pode envolver resseccdo, radiacdo, quimioterapia,
tratamento de suporte ou a combina¢do de modalidades® "
1833 |Infelizmente, individuos com metastases orais representam
um grupo de pacientes em estado terminal com pouco tempo
de sobrevida, muitas vezes vindo a sucumbir antes de terem
suas lesdes diagnosticadas, o que torna desconhecida a
verdadeira incidéncia das lesGes metastdticas que acometem
os maxilares3+%,

Com base em nossaanalise daliteratura podemos concluir que os
seguintes passos devem ser estritamente seguidos na avaliacdo
de lesdes suspeitas: (1) Revisar exaustivamente a histdria clinica
do paciente; (2) Analisar os exames imaginoldgicos; (3) Pesquisar
a existéncia de histdria prévia de neoplasia; para tal fim, devem-
se investigar todas as informagGes existentes sobre ela; (4)
Realizar bidpsia da lesdo oral; (5) Analisar histopatologicamente
a lesdo e avaliar a necessidade de técnicas auxiliares ao
diagnostico histopatolégico de rotina (histoquimica, imuno-
histoquimica, microscopia eletrénica).

Com relagdo as dificuldades do presente estudo, além dos
possiveis vieses ja relatados na metodologia, ha o numero
limitado de artigos incluidos devido ao fato de considerarmos
como critério de inclusdo a necessidade de incluir artigos
disponiveis na integra, ja que um grande numero de trabalhos
ndo eram disponibilizados de forma integral o que impossibitava
a coleta de dados importantes para a revisao.

Em conclusdo, os tumores metastaticos dos maxilares sdo lesGes
que ndo possuem caracteristicas clinicas ou imaginoldgicas
que caracterizam essas lesBes, se apresentando com sinais e
sintomas similares a alterages benignas, o que esta relacionado
a um diagnodstico desafiador e tardio com progndstico sombrio
de curta sobrevida. Acometem mais comumente a regido
mandibular posterior entre a quinta e oitava décadas de
vida, em ambos os sexos. O fato de, em muitos casos, ser o
primeiro sinal da existéncia de malignidade destaca o papel
preponderante do cirurgido-dentista no diagndstico precoce
dessas lesGes. Sugere-se um cuidadoso exame clinico bem
como uma abordagem multidisciplinar.
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