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Resumo

A metastase é consequéncia de uma cascata biolégica complexa, que se inicia com o desprendimento de células
tumorais de um sitio primario e, por via hematogénica ou linfatica, se disseminam para outras regides, onde passam a
residir e se multiplicar, formando os chamados “implantes secundarios” nesses novos locais. As lesdes metastéaticas na
regido bucomaxilofacial representam cerca de 1% de todos os tumores malignos desta regido, sendo a cavidade oral o
principal sitio primario dessas neoplasias. O cancer da regido bucomaxilofacial apresenta altas taxas de
morbimortalidade. Assim, é necessario que o médico e/ou cirurgido dentista leve em consideracdo as metéstases para
essa regido, pois, apesar de ser um caso raro, indicam que a neoplasia ja se encontra em estagio avangado. Diante do
exposto, este estudo teve como objetivo realizar uma revisao sistematica da literatura sobre os locais do tumor
primario que possuem metastase para a regido bucomaxilofacial, bem como o local da metastase, género mais
acometido e o tipo histoldgico mais comum. Para a construcdo deste artigo foi feito um levantamento bibliografico
nas bases de dados SciVerse Scopus, Scientific Eletronic Library Online (Scielo), U.S. National Library of Medicine
(PUBMED) e ScienceDirect, com auxilio do Mendeley. Os artigos foram coletados no periodo de abril a agosto de
2021 e contemplados entre os anos de 2010 a 2021. A partir de uma revisdo sistematica da literatura, observou-se 282
casos de metéastase para a regido bucomaxilofacial. Os sitios primarios que mais metastatizaram foram pulmao, rim,
mama e figado. O género mais acometido foi 0 masculino e a mandibula foi o local mais acometido, seguido por
gengiva e lingua. O tipo histolégico mais comum foi o carcinoma.

Palavras-chave: Metastase; Regido oral; Mandibula; Incidéncia.

Abstract

Metastasis is a consequence of a complex biological cascade, which begins with the detachment of tumor cells from
the primary site and, via blood or lymph, spread to other sites, where they form a new neoplastic colony. They
represent about 1% of all malignant tumors in this region, the oral cavity being the site most affected by neoplasms.
Oral and maxillofacial cancer has high morbidity and mortality rates. Thus, it is necessary that the physician and/or
dental surgeon take into account metastases to this region, as, despite being a rare case, they are signs of disseminated
neoplasms. Given the above, this study aimed to conduct a systematic review of the literature on the sites of the
primary tumor that have metastases to the maxillofacial region, as well as the site of metastasis, the most affected
gender and the most common histological type. For the construction of this article, a bibliographic survey was carried
out in the SciVerse Scopus, Scientific Electronic Library Online (Scielo), U.S. National Library of Medicine
(PUBMED) and ScienceDirect databases, with the help of Mendeley. The articles were collected from April to
August 2021 and covered between 2010 and 2021. From a systematic review of the literature, 282 cases of metastasis
to the maxillofacial region were observed. The primary sites that metastasize the most are lung, kidney, breast and
liver. The most affected gender is the male and the mandible is the most affected location, followed by the gums and
tongue. The most common histological type is carcinoma.

Keywords: Metastasis; Oral region; Jaw; Incidence.

Resumen

La metéastasis es consecuencia de una cascada bioldgica compleja, que comienza con el desprendimiento de las células
tumorales del sitio primario y, a través de la sangre o la linfa, se disemina a otros sitios, donde forman una nueva
colonia neoplasica. Representan alrededor del 1% de todos los tumores malignos de esta region, siendo la cavidad
bucal el sitio mas afectado por las neoplasias. ElI céancer oral y maxilofacial tiene altas tasas de morbilidad y
mortalidad. Por tanto, es necesario que el médico y / o dentista tenga en cuenta las metastasis a esta region, ya que, a
pesar de ser un caso raro, son signos de neoplasias diseminadas. Dado lo anterior, este estudio tuvo como objetivo
realizar una revision sistematica de la literatura sobre los sitios del tumor primario que presentan metastasis a la
region maxilofacial, asi como el sitio de metéastasis, el género méas afectado y el tipo histolégico mas comdn. Para la
construccién de este articulo se realizé un relevamiento bibliogréafico en las bases de datos SciVerse Scopus, Scientific
Electronic Library Online (Scielo), U.S. National Library of Medicine (PUBMED) y ScienceDirect, con la ayuda de
Mendeley. Los articulos fueron recolectados de abril a agosto de 2021 y cubiertos entre 2010 y 2021. A partir de una
revision sistematica de la literatura, se observaron 282 casos de metastasis a la region maxilofacial. Los sitios
primarios que mas metastatizan son pulmdn, rifion, mama e higado. El género mas afectado es el masculino y la
mandibula es la ubicacion méas afectada, seguida de las encias y la lengua. El tipo histoldgico méas comun es el
carcinoma.

Palabras clave: Metéastasis; Region oral; Mandibula; Incidencia.
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1. Introducgéo

O cancer é um termo que se refere ao crescimento incomum e desordenado de células que podem invadir tecidos
adjacentes ou drgdos a distancia (Canto 2017). O processo de formacao é chamado de carcinogénese ou oncogénese e, se inicia
pela consequéncia de efeitos cumulativos de diferentes agentes carcindgenos, que sdo causadores do inicio, promocéo,
promocdo e inibicdo do tumor (Lawes, Danford & Di Palma 2013).

Os fatores de risco associados a essa malignidade envolvem o consumo excessivo de alcool e/ou tabagismo,
alimentacdo, infeccdo pelo papilomavirus humano (HPV), exposicdo a radiagdo solar sem protecdo, sobrepeso corporal e
heranca genética (Reymond, d’Agua, & Ridley 2013; Zalaudek et al. 2015). Em homens, de acordo com o Instituto Nacional
do Cancer (INCA), o tipo de cancer mais prevalente é o de prdstata, seguido por célon, reto, traqueia, brénquios e pulmdes. Ja
em mulheres, a mama é o local mais acometido por neoplasias, seguido pelo célon, reto e colo do Utero.

A metastase é consequéncia de uma cascata biolégica complexa, que se inicia com o desprendimento das células
tumorais do sitio primario e, por via hematogénica ou linfatica, se disseminam para outras regides, onde passam a residir e se
multiplicar, formando os chamados “implantes secundarios” nesses novos sitios (Nawale et al. 2016). As metastases
representam cerca de 1% de todos os tumores malignos da regido, sendo a cavidade oral o local mais acometido pelas
neoplasias (Metzger et al. 2021).

O céancer da regido bucomaxilofacial apresenta altas taxas de morbimortalidade (Liu, Vargo, & Bilodeau 2018).
Assim, é necessario que o médico e/ou cirurgido dentista leve em consideracdo as metéstases para essa regido, pois, apesar de
Ser um caso raro, sdo sinais de doenca disseminadas (Irani 2016).

Diante do exposto, este estudo teve como objetivo realizar uma revisdo sistematica da literatura sobre os locais do
tumor primario que possuem metastase para a regido bucomaxilofacial, bem como o local da metastase, género mais acometido

e 0 tipo histolégico mais comum.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo sistematica de literatura. Essa metodologia permite incorporar um espectro maior de
resultados relevantes, por meio de um resumo de todos estudos sobre determinado tema, nesse caso, metastases na regiao
bucomaxilofacial (Waltz 2013).

A fim de que haja direcionamento na pesquisa, delineou-se como questdo norteadora: “quais 0s tumores primarios
possuem metastase na regido bucomaxilofacial e qual o seu tipo histoloégico?”, “qual a 4area anatomica da regido
bucomaxilofacial mais acometida pelas metastases tumorais?” e “qual a idade e género mais acometido pela metastase tumoral

na regido bucomaxilofacial?”.

2.1 Busca Estratégica

Para a construcdo deste artigo foi feito um levantamento bibliogréafico nas bases de dados SciVerse Scopus, Scientific
Eletronic Library Online (Scielo), U.S. National Library of Medicine (PUBMED) e ScienceDirect, com auxilio do Mendeley.
Os artigos foram coletados no periodo de janeiro a agosto de 2021 e contemplados entre os anos de 2010 a 2021.

A estratégia de pesquisa desenvolvida para identificar os artigos incluidos e avaliados para este estudo baseou-se nos
descritores contidos na lista dos Descritores em Ciéncia da Salde (DeCS) e suas combinagdes no idioma portugués e inglés:
[(cancer OR céncer OR neoplasma OR neoplasm OR tumor) AND (boca OR mouth OR oral OR mandibula OR mandible OR
jaw OR maxila OR maxilar OR maxilla OR lingua OR tongue OR gengiva OR gingiva) AND (metastase OR metastasis)]
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2.2 Critérios de inclusdo
Considerou-se como critério de inclusdo os artigos completos disponiveis na integra nas bases de dados citadas, nos

idiomas inglés e portugués e relacionados com o objetivo deste estudo.

2.3 Critérios de exclusao
Os critérios de exclusdo foram artigos incompletos, duplicados, resenhas, estudos in vitro, resumos e artigos sobre

tumores primarios na regido bucomaxilofacial.

2.4 Selecao de estudos

A estratégia de pesquisa baseou-se na leitura dos titulos para encontrar estudos que investigassem a tematica da
pesquisa. Caso atingisse esse primeiro objetivo, posteriormente, os resumos eram lidos e, persistindo na incluséo, era feita a
leitura do artigo completo. Quando havia ddvida sobre a inclusdo, o artigo era lido por outro autor e, a decisdo de inclusdo ou

exclusdo era tomada em consenso.

2.5 Coleta de dados

Na sequéncia metodoldgica foi realizada a busca e leitura na integra dos artigos pré-selecionados, os quais foram
analisados para inclusdo da amostra. Cada pesquisador preencheu um formulario padronizado no Microsoft Excel (2010) para
tabular os seguintes dados extraidos dos artigos: autores, ano de publicacdo, faixa etéria, género, namero de casos, local do

tumor primario, local de metastase na regido bucomaxilofacial e tipo histolégico tumoral.

3. Resultados e Discussao

Com base na revisdo de literatura feita nas bases de dados eletrbnicas citadas, foram identificados 3159 artigos
cientificos, dos quais 468 estavam duplicados com dois ou mais indices. Apds a leitura e analise do titulo e resumos dos
demais artigos outros 2611 foram excluidos. Assim, 80 artigos foram lidos na integra e, com base nos critérios de inclusao e
exclusdo, apenas 12 artigos foram selecionados para compor este estudo. O fluxograma com detalhamento de todas as etapas

de selecdo esta na Figura 1.
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Figura 1 — Fluxograma de identificacdo e selecdo dos estudos.
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Fonte: Autores (2021).

A partir a revisdo sistematica da literatura, observou-se 282 casos de metastase para a regido bucomaxilofacial. A

Tabela 1 relata as caracteristicas dos 12 artigos incluidos no trabalho.

Tabela 1 — Caracteristicas descritivas dos estudos incluidos (N=12).

Axtor, Namero Género  Faixa etaria Local _do, . Local da metastase Tipo Histoldgico
no de casos Tumor primério
Chggzeé al. 13 M: 11 39-78 Figado (9) Gengiva (8) Carcinoma (11)
F:2 Pancreas (1) Mucosa Alveolar (2) Adenocarcinoma (2)
Coélon (1) Mucosa Bucal (2)
Tiredide (1) Mucosa palatina (1)
Rim (1)
O;’I\/.ozsgg;t 44 M: 24 3a85 Pulméo (10) Mandibula (20) Carcinomas (18)
F: 20 Rim (7) Gengiva (11) Adenocarcioma (17)
Mama (5) Mucosa Bucal (5) Neuroblastoma (3)

Glandula Adrenal (4) Mucosa Palatina (3)

Colon (4) Lingua (3)

Prostata (2)
Figado (1)

Maxila (2)

Pancreaticobiliar (1)
Ureter (1)

Utero (1)

Tireoide (1)

Nadega (1)

Sarcoma (3)

Tumor de Células

Germinativas (1)

Mesotelioma (1)
Retinobastoma (1)
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Testiculo (1)
Estébmago (1)
Mediastino (1)
Desconhecido (2)

Shimono et

al. 2021 14 H: 11 48 - 89 Pulméo (7) Mandibula (7) Adenocarcinoma (7)
M: 3 Rim (3) Lingua (4) Carcinoma (8)
Pélvis Renal (1) Gengiva (2)
Estomago (1) Maxila (1)
Tireoide (1)
Bexiga (1)
Kaplan et . . .
al. 2019 60 H: 25 17 - 87 Rins (12) Mandibula (26) NC
F: 35 Mama (9) Gengiva (19)
Pele (8) Mucosa Bucal (5)
Pulméo (7) Maxila (5)
Tecido mole (5) Vestibulo (2)
Colon (4) Assolho bucal (1)
Trato aerodigestivo | .
superior (4) Labio (1)
Tiredide (2) Lingua (1)
Prostata (2)
Osso (1)
Figado (1)
Desconhecido (5)
Andabak
Rogulj et 10 M: 4 51-84 Rins (5) Mandibula (7) Adenocarcinoma (6)
al., 2018
F: 6 Pulméo (2) Maxila (3) Carcinoma (2)
Mama (1) Cancer de pulmdo celular
@
Colon (1) Mama tubular invasiva (1)
Desconhecido (1)
Maschino . - N Gengiva e .
etal 2013 23 M: 17 Média 64  Pulmdo (9) alveolar (16) Carcinoma (12)
F: 6 Tecido mole (6) Lingua (7) Adenocarcinoma (7)
Rins (4) Sarcoma (4)
Mama (2)
Tiredide (2)
Lee and . ~ , .
Lee 2017 21 M: 13 31-83 Pulméo (7) Mandibula (15) Carcinoma (15)
F:8 Figado (5) Mandibula (6) Adenocarcinoma (6)
Mama (4) Orofaringe (1)
Tiredide (2) Glandula Parétida (1)
Reto (1) Lingua (1)
Rim (1) Orofaringe (1)
Testiculos (1)
Cai et al. 6 M: 2 51-81 Prostata (2) Mandibula (6) Adenocarcinoma (6)
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2016
F:4 Pulméo (2)
Mama (1)
Tireoide (1)
Daley and
Darling 32 M: 19 33-88 Prostata (8) Mandibula (18) NC
2011
F: 13 Pulméo (7) Gengiva (5)
Mama (5) Mucosa Alveolar (4)
Pele (4) Lingua (3)
Figado (2) Maxila (1)
Rins (3)
Célon (2)
Tiredide (1)
Jhaznaﬁ al. 18 M:11 45-87  Pulmio (7) Mandibula (8) Carcinoma (10)
F:7 Mama (4) Gengiva (5) Adenocarcionoma (5)
Prostata (2) Céndilo (4) Leiomiossarcoma (2)
Perna (2) Maxila e Mandibula (1) Cl (1)
Es6fago (1)
Colon (1)
Figado (1)
’\;"i“"’za(;igt 12 M: 4 12-71  Tireoide (4) Mandibula (12) Adenocarcinomas (6)
F:8 Pulméo (3) Carcinoma (5)
Colorretal (3) Neuroblastoma (1)
Colon (1)
Mama (1)
Sh'z'a;‘tza" 29 M: 24 45-85  Figado (10) Gengiva (10) Carcinoma (17)
F:5 Pulméo (10) Tonsila (6) Adenocarcinoma (12)
Estomago (3) Mandibula (4)
Coldn (2) Lingua (4)
Cérebro (2) Palato (2)
Prostata (1) Assoalho (1)
Rim (1) Mucosa bucal (1)

Lingua e Gengiva (1)

M: sexo masculino; F: sexo feminino; NC: nao consta; Cl: cancer indiferenciado. Fonte: Autores.

A fim de melhor compreensdo dos dados, os resultados foram dispostos de acordo com o local do tumor primario

(Figura 2), género dos pacientes acometidos (Figura 3), local da metastase (Figura 4) e tipo histolégico (Figura 5).

O pulmé&o mostrou-se como o local de maior recorréncia de metastase para a regido bucomaxilofacial, representando

cerca de 25% de todos os outros tumores analisados. Além disso, foi o sitio primario mais ocorrente em seis dos doze artigos

incluidos nessa revisdo sistematica (Andabak Rogulj et al. 2018; Jham et al. 2011; Maschino et al. 2013; Owosho et al. 2016;

Shimono et al. 2021; Shin et al. 2012). Seguido do pulmdo, o rim apresentou-se com recorréncia de 13%, mama com 11% e

figado com 10% (Figura 2).
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Figura 2 — Local do tumor primario.
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Fonte: Autores (2021).

O céncer afeta, principalmente homens, com idade superior a 40 anos. Isso ocorre, pois, 0 sexo masculino é mais
exposto aos fatores de risco, como tabaco e etilismo. O presente estudo corrobora com tal afirmacéo, visto que a proporcao

ente homens e mulheres acometidos por metastase na regido bucomaxilofacial foi de 1,41:1 (Figura 3).

Figura 3 — Relacéo entre homens e mulheres.

180
160
140
120
100
80
60
40
20

HOMENS MULHERES

Fonte: Autores (2021).

Neste estudo, a faixa etéria variou entre 3 a 88 anos. Sabe-se que o risco de um individuo desenvolver cancer aumenta
gradativamente a medida que ele envelhece. No entanto, embora seja a minoria dos casos, houve relato de criangas, com idade
inferior a 18 anos, acometidas por metéstase na regido bucomaxilofacial (Nawale et al. 2016; Owosho et al. 2016).

Considerando o local anatdmico da regido bucomaxilofacial, a mandibula apresentou-se com maior incidéncia,
representando um total de 44% dos casos (Figura 4) (Andabak Rogulj et al. 2018; Cai et al. 2016; Daley & Darling 2011; Jham
et al. 2011; Kaplan et al. 2019; Lee & Lee 2017; Maschino et al. 2013; Nawale et al. 2016; Owosho et al. 2016; Shimono et al.
2021). Nesses estudos Jham et al. 2011, Lee and Lee 2017 Owosho et al. 2016 e Shimono et al. 2021 relataram que céncer
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primario no pulmao é que mais acomete a mandibula. Andabak Rogulj et al. 2018 e Kaplan et al. 2019 descreveram a
predilecdo do tumor de rim como origem de metastase da mandibula. Daley and Darling 2011 descreveram o tumor de préstata
como sitio priméario que mais acomete a mandibula. Nawale et al. 2016 apontou o cancer de tiredide é o que mais causa
metastase para a mandibula e no estudo feito por Cai et al. 2016 houve similaridade entre os ndmeros de cancer de prostata e

de pulméo que ocasionaram metastase para a mandibula.

Figura 4 — Locais de metastase na regido bucomaxilofacial.

» Mandibula
» Gengiva
* Lingua
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» Mucosa alveolar
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= QUTROS

Fonte: Autores (2021).

Em relacdo a metéstase para os tecidos moles da regido bucomaxilofacial, a gengiva foi a mais acometida,
representando cerca de 19% dos casos. Os estudos realizados por Chen et al. 2020, Maschino et al. 2013 e Shin et al. 2012
mostraram que, dentre os sitios de metastase da regido bucomaxilofacial, a gengiva foi o local mais recorrente. Destes estudos,
Chen et al. 2020 citaram o cancer de pulm&o como sitio primario para essas metastases. J& Maschino et al. apresentaram o
cancer de figado como tumor primario e Shin et al. 2012 retrataram os mesmos valores de ocorréncia de metastase na gengiva
provenientes do cancer de pulméo ou figado.

Dentre os 12 artigos selecionados, apenas 10 contemplavam o tipo histolégico tumoral. Destes, observou-se que o tipo
histolégico mais acometido por metéstase foi, na sua maioria, o carcinoma com 49%, adenocarcinoma com 26% e sarcoma

com 9% (Figura 5).
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Figura 5 — Tipo histoldgico.

Neuroblastoma

Fonte: Autores (2021).

4. Concluséao

A partir das trajetorias bibliogréaficas dos pesquisadores, esse estudo abordou sobre os locais do tumor primario que
possuem metéstase para a regido bucomaxilofacial, bem como o local da metastase, género mais acometido e o tipo histolégico
mais comum.

O cancer da regido bucomaxilofacial apresenta altas taxas de morbimortalidade. Assim, é necessario que o médico
e/ou cirurgido dentista leve em consideracdo as metastases para essa regido, pois, apesar de ser um caso raro, sao sinais de
neoplasias disseminadas, a fim de melhorar o progndstico do paciente. Os sitios priméarios que mais metastatizam séo pulméo,
rim, mama e figado. O género mais acometido é o masculino e a mandibula, é o local mais acometido, seguido por gengiva e
lingua. O tipo histolégico mais comum é o carcinoma.

Com isso, o levantamento bibliografico sobre as metéstases na regido bucomaxilofacial se mostra importante, pois
envolve estudos retrospectivos que possuem relagdo com o tema proposto e, a0 mesmo, tempo, cria-se a possibilidade futura de
novos pesquisadores abordarem o tema, criando novos trabalhos, para que haja melhora na deteccdo precoce do cancer de

boca, melhorando seu prognéstico e nas taxas de sobrevida desses pacientes.
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