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Resumo
0 Liquen plano oral (LPO) definido como uma inflamagao idiopética crénica e classificado pela
OMS como potencialmente maligno, representa um processo imune dirigido aos queratindcitos
epiteliais que culmina numa deterioragdo mucoepidérmica. A falta de evidéncias concretas
quanto a sua etiopatogénese conduz a uma abordagem dirigida para os fatores etiogénicos
e/ou agravantes, e para 0s mecanismos imunoldgicos hipoteticamente relacionados com a
patologia. Também a dificuldade inerente a um correto diagnostico de LPO e a semelhanga com
lesoes liquendides orais e vesiculobolhosas leva a discussao de parametros de diferenciagao
mais concretos. A inexisténcia de um tratamento completo e eficaz tem sido colmatada por
meios farmacoldgicos, laser e novas terapéuticas que se inserem sobretudo no ambito paliativo.
Palavras-chave: liquen plano oral virus, liquen plano oral salivar, liqguen plano oral tratamento,
leucoplasia, liqguen plano oral apoptose, liquen plano oral maligno, liquen plano oral diagnéstico,
liqguen plano diagndstico, liquen plano oral autoimune, liquen plano oral clinico, liquen plano oral

patogénese.

Abstract
Oral lichen planus (OLP) is defined as a chronic idiopathic inflammation classified by the WHO
as a potentially malignant disorder that represents an immune process directed to the epithelial
keratinocytes that leads to mucoepidermal deterioration. The lack of concrete evidence about its
etiopathogenesis leads to a targeted approach to etiogenic and / or aggravating factors, and
also to immunological mechanisms hypothetically related to this pathology. There is also an
inherent difficulty in a correct diagnosis of OLP and his similarities with oral lichenoid and
vesiculobullous lesions leads to the discussion of the most effective differentiation parameter.
The lack of a complete and effective treatment has been filled by pharmacological methods,

laser and new therapies that are inserted mainly in the palliative field.

Key-words: oral lichen planus virus, oral lichen planus salivary, oral lichen planus treatment,
leukoplakia, oral lichen planus apoptosis, oral lichen planus malignant, oral lichen planus
diagnosis, lichen planus diagnosis, oral lichen planus autoimmune, oral lichen planus clinical,

oral lichen planus pathotogenesis.
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Capitulo |

Introdugao
0 liquen plano (LP) representa uma inflamagdo idiopatica cronica que afeta as regides
mucocutaneas, caracterizado por um processo imune dirigido aos queratindcitos localizados
na camada basal do epitélio que provoca uma deterioragdo mucoepidérmica™?. A etiologia e
patogénese destas lesoes permanecem desconhecidas, contudo, ha estudos que apontam
para um papel crucial da imunidade mediada por células com um possivel envolvimento de
ambos 0s mecanismos, antigénio especifico e antigénio nao especifico, a estarem

envolvidos®.

A prevaléncia do LP é estimada entre 0.5-2%, no entanto a prevaléncia e incidéncia gerais
do LPO sdo desconhecidas®“®. O género feminino parece ser o mais afetado por esta
patologia numa proporgao aproximadamente de 2:166-9. Considera-se também que é mais
comum em doentes de meia-idade, existindo no entanto controvérsia sobre o pico de
incidéncial®689). Segundo Budimir V. e col. (2014), este encontra-se entre a 5° e 6° década de
vida, j& Mller e col. (2017), estimam-no entre os 40 e 80 anos e Radochova e col. (2014),
defendem como pico principal os 55.2 anos, e como secundario e de menor relevo, entre 0s
30 e os 39 anos®#”. Contudo, varios estudos apontam para que ocorra numa idade mais
precoce em homens do que em mulheres®®™. Apesar de raro, observa-se envolvimento
pediatrico, com uma prevaléncia relatada de 0.03%, sendo o género masculino ligeiramente
mais afetadol61?, Esta patologia ocorre em todas as etnias, sem predilecao observada face a

qualquer uma delas™),

Apesar das lesoes de LPO se apresentarem essencialmente com uma combinacao de padroes
clinicos, estas tém sido agrupadas em seis subtipos: reticular, em forma de
placa/hiperqueratotico, atréfico/eritematoso, erosivo/ulcerado, papular e bolhoso!>). Pela
variabilidade interindividual com que estas se apresentam, bem como, o seu possivel inicio
subtil, esta patologia passa muitas vezes despercebida®®B7). As lesdes brancas de LPO,
nomeadamente os subtipos papular, reticular e em forma de placa s3ao geralmente
assintomaticas, contrariamente aos restantes subtipos, denominados de formas vermelhas

que apresentam um quadro de variados sintomas®™. Cerca de dois tercos dos doentes



diagnosticados referem algum tipo de sintomatologia, tendo sido descrita como queixa
principal a dor, sequida por sensacao de espessamento da mucosa, xerostomia, hemorragia
gengival e sabor alterado®™?. Os sintomas descritos, aliados 3 sensibilidade a alimentos
quentes ou picantes, podem desencadear graus varidveis de dor e/ou desconforto oral que
afetam as atividades diarias dos individuos™®). A maior parte das lesdes de LPO sao
cronicas, de remissao espontanea rara, sendo o objetivo de tratamento completo de dificil
alcance™®. Apesar da cura definitiva e imediata para esta doenga ainda n3do ter sido
conseguida, os objetivos terapéuticos implementados nesta condigao tém sobretudo um
propésito paliativo, de modo a fornecerem um alivio sintomatico, por favorecerem a
cicatrizacao de erosdes e Ulceras e aumentarem o seu periodo de remissao®-20. Além do
mais, esta lesdo, considerada pela Organizagdo Mundial de SaGde (OMS) como
potencialmente maligna, apresenta ainda este ponto de controvérsia, onde ha dados que
indicam para um possivel potencial de desenvolver carcinoma das células escamosas, com
percentagem indicada de 0.5%-2%, e outros tantos que se mostram insuficientes para
comprovar, ou nao, definitivamente esta correlagao®'+16192),  Estes dados aliados 3
inexisténcia de fatores, clinicos e histoldgicos, preditivos de malignidade tornam necessario o
estudo de biomarcadores numa tentativa de identificar o possivel risco de transformagao

maligna destas lesoes!2",

Objetivo
Esta revisao bibliografica tem como objetivo explorar os varios focos de interesse no estudo
do liguen plano oral, nomeadamente, a fundamentagao sobre a etiopatogénese, variantes
clinicas, achados histopatoldgicos e de imunofluorescéncia direta e indireta, diagndstico
diferencial, lesdes liquenoides orais, patologias vesiculobolhosas, bem como, uma abordagem
a mediadores que possam esclarecer o potencial maligno desta lesao e finalmente, duas
opcoes de tratamento farmacoldgico com corticosteroides e inibidores da calcineurina, uma
modalidade de tratamento a laser, laser de baixa intensidade, e duas variantes de tratamento

alternativo, aloé vera e acido hialurénico.

Materiais e métodos
Foi realizada uma revisao narrativa a partir do levantamento bibliografico de artigos

cientificos obtidos nas bases de dados PubMed e SciELO escritos em inglés e a partir de



livros pesquisados na biblioteca Prof. Doutor Fernando Oliveira Torres. Os artigos foram
selecionados segundo os sequintes critérios de inclusdo: publicados entre os anos 2007 e
2017, escritos em inglés, com texto completo, referentes ao diagnéstico diferencial, alusivos
ao potencial maligno e relativos a abordagem terapéutica. E critérios de exclusao: fontes nao

fidedignas, sem permissao de down/oad, nao gratuitos, publicados antes de 2006 inclusive.

Os resultados da selecao efetuada, aquando do levantamento bibliografico, com base nas

pesquisas levadas a cabo encontram-se descritos na tabela 1.

Base de Palavras-Chave N° de Resultados N° de Artigos
Dados selecionados
Pubmed oral lichen planus 783 9
pathotogenesis
Pubmed oral lichen planus clinical 734 8
Pubmed oral lichen planus 250 1
autoimmune
Pubmed oral lichen planus diagnosis 2047 5
SciELO liquen plano diagnostico 46 1
Pubmed oral lichen planus malignant 339 n
Pubmed oral lichen planus apoptosis 122 1
Pubmed Leukoplakia 6174 2
Pubmed oral lichen planus treatment 737 21
Pubmed oral lichen planus salivar 106 1
Pubmed oral lichen planus virus 296 2

Tabela 1: Fluxo de dados dos artigos selecionados.

Foi ainda utilizado o livro Patologia oral: correlagdes clinicopatologicas 5° edigao de Joseph

A. Regezi, James J. Sciubba e Richard C. K. Jordan.



Discussao
1. Etiopatogénese do liquen plano oral
1.1 Fatores etiol6gicos e/ou agravantes das lesoes de LPO
Tém sido sugeridos polimorfismos genéticos de diversas citocinas, por influenciarem a
funcao imune, como fatores que interferem na suscetibilidade, progressao e apresentagao
clinica do LPQM22 A produgao aumentada de citocinas auxiliares T1 parece ser um evento
chave no inicio destas lesoes e determinar se se circunscrevem apenas 3 cavidade oral
(interferdo (IFN) y), ou se afetam também as superficies cutdneas (fator de necrose tumoral

(TNF)ar)1022)

As infecOes viricas, nomeadamente, varicela zoster, citomegalovirus, papiloma humano,
herpes simples, imunodeficiéncia humana e hepatite C (VHC), tém sido associadas 3
patogénese do LPO sem documentagao suficiente®. Destes, o VHC, correlagdo mais
estudada, apresenta uma heterogeneidade geografica evidente (marcada no Japdo e
Mediterraneo) e especula-se que este virus se possa replicar na mucosa atraindo linfécitos T
especificos—VHC®?42), Além do mais, o tratamento do VHC com interferdo e ribavirina parece

despoletar/agudizar estas lesdes?).

A hipertensdo arterial (HTA), comorbilidade mais frequentemente associada ao LPO, pode
explicar a sua natureza por influéncia de drogas anti hipertensoras, ou ser um achado
incidental influenciado pela idade tipica das manifestacdes clinicas desta patologia®™. A
diabetes mellitus (DM), pela relacdo que demonstra ter com as variantes mais graves do LPO
sugere fatores vasculares e neurolégicos desencadeadores™. A Sindrome de Grinspan,
associacao da DM e HTA com a forma erosiva de LPO, sugere uma possivel les3o liquenoide

oral (LLO) @ medicacdo em vez de uma verdadeira sindrome('01423),

Os fatores psicologicos como stress, ansiedade e depressao estao correlacionados sobretudo

com exacerbacgoes destas lesdes, ndo existindo confirmacao da sua causa-efeito(102226),

1.2 Mecanismos imunopatogénicos hipoteticamente associados ao LPO
A resposta imunologica, mediada por células antigénicas especificas (linfocitos TCD4+
auxiliares e TCD8+ citotoxicos), ocorre por agdo de citocinas ou por conjugagdo com um
antigéniol?23327.28) A atjvidade citotoxica requerida, teoria proposta por Surgemen, sugere que

os linfécitos TCD4+, ao possuirem um recetor de reguladores do complemento, tém a
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capacidade de interagir com estes na superficie dos linfécitos TCD8+, ativando-o0s1°2). A
anteriormente referida interagao apenas ocorre apds cada recetor das células T se ligar a um
antigénio estranho associado ao complexo maior de histocompatibilidade (CMH),
nomeadamente linfécitos TCD8+ citotdxicos ao CMH-I dos queratindcitos basais e TCD4+
auxiliares ao CMH-II dos queratindcitos e células de Langerhans2). A ativagao das células
TCD4+ promove a secrecdo de interleucina (IL) 2 e INF- vy Em seguida, as TCD8+
promovem a libertagdo de citocinas, entre as quais, IL-2, TNF e INF-a*?. Por sua vez, o INF-
v induz a produgao de TNF-a e expressao de CMH-II, aumentando a interagdo com células T
auxiliares, bem como, a expressdo de moléculas de adesao intercelular (ICAM-1) e vascular
(VCAM-1) pelas células dendriticas, aumentando a adesao de linfocitos aos queratindcitos,
que assim entram em apoptosel?. A apoptose dos queratinécitos da camada basal, sugerida
pelos achados histolégicos de degeneracao e consequente formagao de corpos coldides,
parece ocorrer por agao das células TCD8+ através da expressao de CDI5L/FasL, secregao de
TNF-a ou perforina e granzima B, moléculas que por si s6 podem desencadear a apoptose,
através da penetragao de moléculas pelos poros membranares, que consequentemente
ativam a cascata das caspases, resultando em apoptose dos mesmosi?>?%). Todavia, a hipotese
de ativacao indireta por acao dos linfocitos TCD4+ ativados nao é Unica, podendo ocorrer
uma promogao direta do processo de apoptose, por um antigénio de origem desconhecida a

ser apresentado aos queratindcitos, ou até uma combinagao de ambos+30),

A resposta autoimune fundamenta-se a partir do quadro de caracteristicas desta lesao,
compreendendo a sua cronicidade, predilecdo pelo género feminino, iniciagao na idade
adulta, diminuida atividade imunossupressora envolvendo o fator de crescimento tumoral
(TGF) o1, presenca de linfécitos T autocitotéxicos e correlagdo com outras patologias
autoimunes?3?8). Além do mais, a expressao aumentada de Foxp3 e IL-17 nas lesdes orais de
liquen plano comparativamente as variantes cutaneas, parece traduzir as diferencas na
conduta clinica destes dois subtipos de LP@22), O fator de transcrigdo intracelular Fox3p,
considerado o biomarcador mais especifico dos linfocitos T reguladores, amplamente
implicados em patologias autoimunes, obteve uma frequéncia alterada ap6s tratamento das

lesdes, sem diferenga significativa por défice no tamanho da amostrat?).

A resposta por imunidade humoral baseia-se na identificagdo de autoanticorpos tais como o

anticorpo anti masculo liso (AAML), desmogleina 1 e 3, anticorpos anti células basais (anti-



ACB), fator reumatéide, anticorpo antinuclear (ANA), isto é, anticorpos circulantes numa
frequéncia aumentada em individuos que apresentam lesdes de LPO em comparacao com

individuos saudaveisz3.2831),

A resposta por mecanismos nao especificos tem como alicerce primordial a inflamagao pré-
existente que atrai e mantém no infiltrado linfocitico algumas células T inespecificas?328). A
membrana basal epitelial sugere, pelo papel de regulagao da migragao de queratindcitos
(processo cicatricial) e de células inflamatorias (processos imunolégicos), que a sua rutura
pelos linfocitos TCD8+ permitira a migragao de linfocitos T n3o especificos para o epitélio
oral®). As metaloproteinases da matriz (MPM) e inibidores tissulares de metaloproteinases
(ITMP) que detém como principal fungdo, respetivamente, a degradagdo de constituintes
proteicos da matriz extracelular e a sua inibigao, tém sido relatados em lesdes de LPO(0.23), A
expressao aumentada de MPM e o desequilibrio de MPM/ITMP, no epitélio e Iamina propria,
sugerem a presenca adicional de ativadores MPM nos locais de lesao que provocam a rutura

da membrana basal nesta patologia™.

As citocinas pro-inflamatérias ou quimocinas como o CCL5/RANTES cujos recetores de
superficie (CCR1, CCR3, CCR4, CCR5, CCRY e CCR10) tém sido relatados nas lesdes de LPO,
podem ser induzidas por linfocitos T, mastécitos e queratindcitos orais?). O RANTES
secretado podera desencadear a desgranulacao dos mastdcitos que promovem uma nova
libertagao de RANTES, mecanismo ciclico que podera traduzir a cronicidade destas lesdes),
As células mastocitarias. com desgranulacdo (60%) no LPO claramente mais elevada do que
na mucosa oral sadia (20%), mostram um aumento de densidade significativo em locais de
rutura da membrana basal'?). O processo de desgranulagao promove a libertagdo de
mediadores inflamatorios entre os quais, o TNF-a, que favorece a expressao de moléculas de
adesao das células endoteliais, indispensaveis a adesao de linfocitos aos vasos sanguineos e
consequente extravasamento, a quimase, promotora da ativagao de MPM-9 e a triptase?.
Assim sendo, as protéases mastocitarias podem, direta ou indiretamente, por agao da MPM-

9 secretada por linfocitos TCD8+, causar a rutura da membrana basal no LPOM).

As células dendriticas, nomeadamente, do tipo | (fator Xllla+) e do tipo Il (CD34+), tém sido
identificadas na derme superficial e profunda, respetivamente®. Pela sua capacidade de
expressarem ICAM-1 e TNF-a, suspeita-se que as células do tipo | desempenham um papel

de maior relevo na patogénese do LPO®). Células dentriticas de Langerhans assumem uma
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imensa importancia na apresentacao de antigénios, na instigagao imunoldgica e na producao

aumentada de INF-a que, por sua vez, induz a apoptose mediada por células citotoxicas®?).

2. Uma visao clinica da apresentacao das variantes de LPO
O LPO reticular/hiperqueratético caracteriza-se por linhas ou estrias queratéticas finas,
denominadas estrias de Wickman, relativamente pouco elevadas ou papulas finas, brancas,
cinza e aveludadas que formam um padrao linear, anular ou rendilhado, em formato de um
lagado tipico, manchas reticulares, anéis e listas, com localizagao geralmente simétrica e
bilateral®215-17.3233) - As estrias mucosas diferem das cutaneas por apresentarem um ponto
elevado no local de intersegdo das mesmas®. Este subtipo de liquen plano parece ser o mais
comum sendo na generalidade assintomatico e, por isso, encontra-se incidentalmente ao
exame clinicol>®".3233) A sua localizagdo preferencial parece ser a mucosa jugal, podendo
acometer ainda a lingua e, com menor frequéncia a gengiva, o |3bio, o pavimento da boca e 0

pa |at0(5,17,32,33).

O subtipo erosivo/ulcerativo observa-se em grandes areas de ulceragao irregular central
conjugadas de mucosa severamente eritematosa, recobertas ou nao por uma rede de fibrina
ou pseudomembranas esbranquicadas, possivelmente rodeadas de estrias brancas

queratoticas, com uma aparéncia em forma de rede, atrofia e eritema da mucosa(>1673334),

0 denominado LPO atréfico/eritematoso distingue-se por areas avermelhadas difusas, com
irradiagdo de estrias queratinizadas finas, rodeadas por uma area eritematosa®®3334), A
proporcao de areas atroficas e queratinizadas parece variar de acordo com a localizacao
desta lesao, sendo comumente encontrada na gengiva inserida com um padrao irregular e
podendo acometer 0s quatro quadrantes®?). Este subtipo lembra uma combinagdo das

variantes reticular e erosival’e3334),

A variante em forma de placa apresenta irregularidades esbranquicadas, homogéneas, planas
ou ligeiramente elevadas, que podem assemelhar-se clinicamente 3 leucoplasia®'63334, Esta

apresenta o dorso da lingua e a mucosa jugal como locais de predilecao na cavidade

ora | (5,‘]6,33,34).



0 LPO papular € constituido por pequenas papulas esbranquigadas, rodeadas perifericamente
por finas estrias de Wickman(>'e34, Este subtipo de liquen plano raramente se observa e

normalmente parece ser sucedido por outras variantes desta les3ao>'634),

E, por fim, o subtipo bolhoso composto por vesiculas ou bolhas com diametro variavel, desde
poucos milimetros até alguns centimetros, cuja tendéncia ao aumento de tamanho pode
levar 3 rutura, originando uma superficie ulcerada conjugada de areas reticulares ou estrias
queratoticas®®3-3). A |ocalizagao preferencial destas lesbes parece ser a mucosa jugal,
principalmente as regides postero-inferiores adjacentes ao segundos e terceiros molares,
mas também menos frequentemente a lingua, gengiva e face interna dos I13bios®3). Esta
lesao é a menos frequentemente encontrada das variantes de LPO e pode apresentar ou nao

positividade ao sinal de Nikolsky(®163%),

3. A histopatologia como foco de analise no LPO
Nos critérios de diagnéstico histopatolégico para o LPO definidos pela OMS (Tabela 2), cuja
interpretacao varia de acordo com os investigadores, podem observar-se caracteristicas
subjetivas e nao especificas dependentes do local de recolha, subtipo, exacerbacao e se
existiu, ou n3o, tratamento prévio™20. Num corte histolégico de LPO podem ser achados
observados a presenca de um infiltrado denso e homogéneo, predominante de linfacitos,
formando uma zona bem delimitada em forma de banda, confinado 3 interface epitélio-
lamina propria, sinais de degeneracao por liquefacao hidropica das células da camada basal
com formagdo de um padrdo liquendide, corpos de Civatte (cistoides/coldides), formagoes
globulares eosinofilicas ausentes de material nuclear, que representam queratindcitos em
degeneracao, cristas epiteliais em dente de serra na forma hiperplasica e perda das mesmas
na variante erosiva ou atrofica, hiperqueratose (orto e/ou paraqueratose), acantose,
espessamento da camada granulosa do epitélio, exceto para a variante erosiva, maturagao
normal do epitélio e auséncia de critérios citomorfolégicos ou arquiteturais de displasia e,
eventualmente, atrofia, ulceragao e/ou erosao na superficie epitelial(®101620213637) ( infiltrado
inflamatorio destas lesdes consiste em linfocitos T CD8+ ativados no epitélio, ou perto de
queratindcitos lesados, enquanto os linfocitos T CD4+ se encontram numa banda subepitelial
formando um pequeno aglomerado®. Além destes, sao comuns achados de melanose e
incontinéncia de melanina associada a melanofagos, encontrados particularmente em

individuos de pele escura’™, Os tipicos critérios histologicos de exclusao desta lesao passam
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pela auséncia de degeneracao liquefativa da camada basal e corpos de Civatte, e pela
presenca de infiltrado inflamatorio policlonal, citologia sugestiva de displasia, queratinizagao

anormal e cristas epiteliais planas®.

4. Um foco na imunofluorescéncia das lesdes de LPO
0 exame de imunofluorescéncia direta (IFD) exibe intensa fluorescéncia de depésitos
imunorreativos de fibrinogénio, num padrao desorganizado, e de fibrina linear ao longo da
membrana basal, considerados o melhor indicador de IFD desta patologia, conjuntamente
com 3 auséncia de imunoglobulina exceto nos corpos de C(ivatte, que se encontram
revestidos de IgM, e fatores do complemento©238, O estudo de IFD tem salientado ainda
uma semelhanga na positividade em amostras perilesionais e longinquas, apontando para
uma resposta imunoldgica generalizada, apesar das lesoes serem localizadas e da
sensibilidade variavel deste exame ser dependente do local de recolha na cavidade oral®®). O
padrao de fibrinogénio nao é especifico do LPO e, por isso, ndo pode ser considerado
patognomanico, o que aliado a uma maior sensibilidade dos achados clinicos e histoldgicos
com hematoxilina e eosina, faz com que estes exames sejam indispensaveis!’?3#). No entanto,
a confirmagao por IFD parece ter um valor aumentado aquando da presenca de
caracteristicas histopatoldgicas ndo conclusivas, ou em caso de gengivite descamativa,
auxiliando no  diagnostico  diferencial de LPO  gengival com  patologias

vesiculobolhosas!10.12.2836),

0 estudo de imunofluorescéncia indireta (IFI) por apresentar resultados negativos em lesdes

de LPO n3o é geralmente utilizado para diagndstico destas lesdes!%127),

5. Um foco no diagnéstico de LPO
5.1. 0 diagnéstico diferencial das lesdes liquendides orais (LLO) e LPO
Estas lesoes assumem caracteristicas clinicas e histopatoldgicas heterogéneas e coincidentes
em indmeros casos, que por dificuldade na sua distingdo conduziram a uma modificagao
(Tabela 2) do diagnéstico original de LPO formulado pela OMS (Tabela 3)®273940), Qs subtipos
de LLO sao: lesdes liquenoides por reagoes nao especificas, estomatite liquenoide atipica,
lesdes orais da doenga do excerto vs. hospedeiro (LODEH), lesdes orais liguenoides por

hipersensibilidade de contacto (LLOHC), lesdes liquenoides orais por reagoes



medicamentosas (LLORM), lGpus eritematoso (LE), eritema multiforme (EM), estomatite

cronica ulcerativa (ECU) e displasia liquenoide oral (DLO)“0),

As lesoes orais da doenga do excerto vs. hospedeiro representam uma complicagao maior,
aguda ou cronica, encontrada em cerca de 80% dos doentes com histéria de transplante
alogénico de células estaminais®’3. As caracteristicas tipicas da variante crénica e a reagao
imunoldgica semelhante tornam-nas indistinguiveis ao exame clinico e histol6gico®®™). O
diagnostico diferencial passa por uma conjugagao dos achados clinicos e histoldgicos a

histéria médica do doente).

As lesdes orais liquenoides por hipersensibilidade de contacto representam um conjunto de
lesoes causadas por materiais dentarios restauradores, metalicos e nao metalicos, sendo o
mercUrio do amalgama dentaria o alergénio mais comum®33%, A necessidade de remogao
destes compostos permanece controversa, com alguns autores a relatarem resolugao ou

melhoria das lesdes, fator que auxilia também ao diagndstico diferencial definitivo(339),

As lesoes liquenoides orais por reagoes medicamentosas aparentam ter uma relacao
temporal com medicamentos (Tabela 4), tais como, antiinflamatérios nao esteroides,
inibidores da enzima de conversao de angiotensing, hipoglicemiantes orais, beta-
bloqueadores, metildopa, quinidina e quinina”81349) Histologicamente s3o semelhantes ao
LPO, mas tendencialmente apresentam maior numero de queratindcitos apoptéticos, uma
inflamagao mais difusa e profunda, constituida de células plasmaticas e eosinofilos e, muitas
vezes, infiltrado perivascular’. A IFI pode auxiliar a sua distingao por, raramente, permitir
detetar anticorpos direcionados a camada basal, com uma distribuicao anular designada de

padrao em corda de pérolas’.

Tanto nas lesoes orais liquenoides por hipersensibilidade de contacto como nas causadas por
reacoes medicamentosas quando clinicamente se apresentam como lesdes unilaterais,

assimétricas e solitarias, o diagnostico diferencial com LPO é simplificadol3.

0 LE, nomeadamente as variantes discoide (LED) e sistémica (LES), pode acometer a
cavidade oral de modo idéntico ao LPO, sobretudo em idades mais precoces®40. O LED, com
envolvimento de 15%-20% e prevaléncia isolada desconhecida, se instalado a longo prazo
na cavidade oral, apresenta potencial maligno®™. Tipicamente afeta a mucosa jugal,

vermelh3o labial, gengiva e palato com regides de atrofia/ulceragao central ou erosao
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superficial irradiadas por estrias brancas marginais, menos simétricas e definidas que no
LPQU13200" A presencga de lesdes unilaterais, distribuidas assimetricamente com localizagao no
palato duro, mole ou I3bios, que se estendam do vermelhdo até a pele que os circunda
obscurecendo os limites dos mesmos, sao caracteristicas clinicas que permitem uma maior
suspeicao de LED ao em vez de LPO™). O LES, patologia autoimune sistémica prototipica,
acomete a cavidade oral de modo similar ao LED ou aparece como ulceragdes nao
especificas™. O exame histoldgico para distingao destas patologias em inimeros casos nao é
suficientemente especifico e pode ser equivoco, principalmente na diferenciacao LED-
LPO(7,8,13,20)‘

0 eritema multiforme (EM), doenca mucocutdnea aguda, usualmente causada pela infegao
do virus herpes simples ou determinados medicamentos, compreende o EM menor, variante
mais usual onde o envolvimento oral € minimo, bem como a Sindrome de Stevens-Johnson e
a necrolise epidérmica toxica que se caracterizam por necrose epitelial mucocutanea severa,
progressiva e fulminante®340). O acometimento oral ocorre abruptamente e caracteriza-se
por labios tumefactos, fissurados, hemorragicos e encrostados, bem como ulceragoes
geralmente bilaterais e generalizadas, envolvendo tipicamente a mucosa nao queratinizada,

mais pronunciadas na regido anterior da cavidade oral®™.

A estomatite cronica ulcerativa (ECU) caracteriza-se por ocorréncia de Ulceras mucosas
cronicas generalizadas, localizadas predominantemente na lingua, mucosa oral e gengiva,
onde pode apresentar-se como gengivite descamativa™3?. Ocasionalmente podem associar-
se lesdes cutaneas e sintomas de dor, tornando esta patologia clinicamente indistinguivel do
LPO erosivo™32), Histologicamente n3o existem caracteristicas especificas para distingao de
ambas as lesoes33, O diagnéstico diferencial destas lesdes deve ser executado com IFD
que permanece o padrdo de ouro para diagndstico da ECU(8,32). Na realizacdo deste ultimo
exame a presen¢a perinuclear de IgG ligado aos queratindcitos nas camadas basais e/ou
suprabasais, num padrdo granular (padrao SES-ANA) ou matizado, indica o diagndstico de

ECUPe™),

A displasia liquenoide oral (DLO) ao apresentar-se como uma leucoplasia homogénia é
clinicamente indistinguivel do LPO em forma de placa, caso este ocorra como lesao
solitarigl>71016334142) A presenga de eritroplasia pode também ser confundida com os subtipos

"vermelhos” do LPO"™. Uma eritroleucoplasia, com 4areas nodulares ou matizadas
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eritroplasicas, assemelha-se a confluéncia dos subtipos esbranquicados e avermelhados do
LPO, mas com auséncia das tipicas alteragoes reticulares34142) A leucoplasia verrucosa
proliferativa eritroplasica, pela predilecao pelo género feminino em doentes isentos de
habitos abusivos, bem como, a apresentacao bilateral e multifocal de lesoes brancas
principalmente a afetar a gengiva, lingua e mucosa jugal, numa aparéncia clinica inicial,
podem também levar a um diagndstico erréneo de LPQ034142) ( diagnostico destas lesoes
tem como padrao de ouro a biopsia e consequente histopatologia™“). No entanto, a
comumente denominada displasia liguenoide, assemelha-se 3o infiltrado do LPQU42140),
Sendo, por isso, essencial aceder a identificagao de alteragdes na maturacao epitelial e
citomorfologia, reconhecendo células que apresentem atipia citoldgica, excluindo-se assim o

diagnéstico de LPQ02),

5.2 Lesoes vesiculobolhosas num diagndstico diferencial com LPO
O pénfigo vulgar, doenga autoimune vesiculobolhosa rara, que se inicia com um envolvimento
oral multiplo, geralmente precedente ao acometimento cutaneo, afeta predominantemente
gengiva, palato, mucosa jugal e lingua®?. Lesdes que se iniciam como vesiculas ou bolhas
flacidas, rompem levando a ulceragdes dolorosas nao cicatrizantes que se podem apresentar
em forma de gengivite descamativa, com diagndstico diferencial LPO erosivo e/ou
atréfico033). A andlise com IFD mostra um padrao caracteristico em forma de rede,
consequéncia da ligacao IgG nos espagos intercelulares epiteliais®. Anticorpos IgG e IgA,
serologicos e salivares, para a desmogleina 3, tém sido indicados como possivel diagndstico

alternativo a3 biopsia®?.

0 penfigoide das mucosas (PM), caracterizado por bolhas e vesiculas subepiteliais, assim
denominado quando se instala inicialmente nas membranas mucosas, predominantemente
na oral™29, Apresentando-se como lesdes intraorais maltiplas em locais sujeitos a trauma
como mucosa labial e jugal, palato e gengiva, quando instalada a longo prazo e/ou como
gengivite descamativa é diagndstico diferencial de LPO erosivo, quando positiva para o sinal
de Nikolsky pode assemelhar-se ao LPO bolhoso e ap6s atrofia pos-inflamatoria pode
confundir-se com o LPO atrofico”81229), Os resultados por biépsia podem ser inconclusivos,
por separagao do epitélio-Iamina propria ou mesmo por sobreposigao deste a um diagndstico
de LPO erosivo#4). Os achados do exame de IFD podem ser a deposicao de imunoglobulinas
lineares (IgA, 1gG, IgM) ou IgG/IgA e C3 na regido da membrana basal’8220, O exame de IFl é
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geralmente negativo, contudo, o recurso a técnica sa/t-split skin permite aumentar a
sensibilidade da detecao dos locais de ligagao dos anticorpos, variando de acordo com a

distribuicao dos auto-antigénios’12).

A sindrome multiorgdnica autoimune paraneopldsica (SMAP), ou simplesmente, pénfigo
paraneoplasico (PPN) caracteriza-se pela associacdo de lesdes mucocutdneas a doencas
linfoproliferativas e constitui-se de pelo menos cinco subtipos, um dos quais o PPN-liquen
plano™. 0 que se encontra frequentemente associado a uma perturbagdo rara,
principalmente a sua variante vascular hialina, denominada doenga de Castleman
(hiperplasia ganglionar gigante ou linfoma benigno de células gigantes), uma neoplasia ndo
clonal de origem linfatica™). As lesdes orais provocadas por esta patologia apresentam-se
tipicamente nos I3bios em forma de erosoes extensas ou semelhantes a lesoes
liqguenoides™. Ao exame histolégico esta doenga pode assemelhar-se ao LPO e no teste com
IFD e IFI o resultado pode variar entre negativo, ou mostrar particularidades de mais do que
uma patologia™). O padrao de ouro permanece a extragdo de queratindcitos por técnica de

imunoprecipitacdo (IP), usando um anticorpo especifico para uma proteina™).

O liquen plano penfigoide (LPP), doenga imunoldgica que figura num subtipo raro do
penfigoide, apresenta particularidades clinicas e histoldgicas tanto do liquen plano oral como
do penfigoide (pénfigo bolhoso ou PM), acometendo ocasionalmente a cavidade oral(21344), A
presenca de uma vesicula ou bolha rigida antes, durante, ou mesmo ap6s uma erupgao
papular de liquen plano cutaneo, pode também ser achado clinico™®). Tipicamente afeta a
mucosa jugal e a gengiva, mas pode também ser encontrada em locais como o palato,
vestibulo, mucosa labial e, raramente, na lingua™™. O exame de IFD, essencial ao
diagndstico, mostra achados semelhantes ao PM, como a deposicao linear de imunoglobulina
(IgG) e fatores do complemento (C3) na membrana basal™“). O diagnéstico classico desta
doenca passa por aliar os exames clinicos, histologicos e de IFD que devem sugerir achados

de ambos os distirbios™.

6. Uma perspetiva de biomarcadores na analise do possivel potencial maligno do LPO
A proteina Ki-67 é o antigénio nuclear de proliferagao celular expresso em todas as fases do
ciclo celular, exceto na sua fase GO, cuja expressao aumenta em condigdes pré-malignas e

malignas, dependendo do seu grau de malignidade®. Considerando o aumento de
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proliferagdo celular como potencial indicador da transformagao maligna, traduzido por um
maior nimero de alteragdes genéticas, Zargaran e col. (2013) verificaram a sua diminuigao
sequencial da displasia severa para LPO/displasia leve e destas para a hiperplasia epitelial
nao displasica, tendo em conta a expressao de Ki-67“%). Todavia, apesar das células epiteliais
do LPO apresentarem caracteristicas similares a patologias pré-malignas e malignas,
algumas observagoes indicam que o mecanismo de proliferagao celular estd controlado
paralelamente por fungdes de defesa/protecao das células normais, que permitem um

aumento da mesma numa tentativa de preservar a estrutura epitelial“).

A E-caderina funciona como uma molécula de supressao tumoral ao manter a coesao
tissular, a polaridade, morfologia e integridade celular, bem como a inibigdo da migragao e
proliferagao celular“®. Mutagoes genéticas e consequentes alteragdes funcionais, como
diminuicao/auséncia de expressao desta molécula, acompanham as fases de progressao,
invas3o e metastase, por dotarem as células tumorais de um fendtipo epitelial“®. DU e col.
(2015) observaram uma expressao significativamente elevada de E-caderina anormal aliada a
perda de expressao de E-caderina membranarl®). Assim, também estes autores salientam a

importancia de contemplar o LPO como lesao que detém algum potencial maligno“®),

As proteinas pro-apoptotica Bax e anti-apoptdtica Bcl-2 detém como uma das suas
principais fungoes a regulacdo da apoptose, regulando por isso o ciclo celular, que em
conjunto com os seus mecanismos de proliferagdo, sao essenciais para o processo de
transformagao maligna de um tecido®’4®). A forma como estas proteinas sao expressas na
célula regula a formagao de heterodimeros bcl-2-bax, condicdo de normalidade celular,
homodimeros bcl-2 por sobreexpressao, em que a célula € protegida contra a apoptose

celular, e homodimeros de bax com consequente apoptose celulart”.

Sendo a taxa de proliferacao da lesao tanto maior quanto maior for a expressao de Bax tem
sido relatada uma diferenca consideravel da sua expressao em doentes com LPO
comparativamente aos de mucosa oral sadia, displasia epitelial e carcinoma das células
escamosas!“>#), Estes achados apontam para um descontrolo no mecanismo de apoptose, ao
impedirem a atividade de Bax quando est3o presentes danos genéticos irreversiveis,
aumentando o risco de transformagao maligna do tecido“”. Contudo, a sua expressao, por
inexisténcia de diferencas significativas, nao sustenta a esperada transformagao maligna

maior para o subtipo erosivo, comparativamente aos nao erosivos®“’.
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A Bcl-2 n3o foi expressa em nenhuma das amostras de LPO, ou ndo mostrou diferengas
significativas comparativamente a sua expressao no carcinoma das células escamosas, 0 que
parece sugerir uma falta de correlagao com a patogénese e potencial maligno desta proteina
no LPO“) A sua auséncia foi interpretada dos seguintes modos: o bax poder-se-a ter
ligado a outras proteinas reguladoras da familia linfoma B-2 (Bcl-x, McL-1, Bad ou Bak), ou
as células apoptoticas do LPO controladas pelo Fas e o FasL, ter-se-ao associado associados

as moléculas Bcl-x e Bax“7).

A proteina das células mieloides 1 (Mcl-1), cujo aumento de expressao estd fortemente
associado ao desenvolvimento de cancro, tem sido detetada no cancro oral na sua variante
anti-apoptética mutada“. Shin e col. (2016) mencionaram uma expressao progressivamente
maior desta proteina da mucosa oral sadia para o LPO e deste para as células de cancro
oral“*. O resultado por eles obtido indica uma possivel relagdo desta proteina com a

patogénese e progressao para o cancro oral do LPO®9),

A CD133 (prominina-1 ou AC133) é um biomarcador da superficie celular de células
hematopoiéticas, cuja expressao tem sido inferida como crescente na progressao da
carcinogénese oral e no seu mau prognostico®. Sun e col. (2014) verificaram auséncia da
Sua expressao na mucosa oral sadia e um aumento significativo da mesma no LPO e deste
para o LPO com progressao maligna para carcinoma das células escamosas. A dedugao de
um risco aumentado de transformagao maligna no LPO positivo para este marcador podera
auxiliar numa detecao precoce da transformacao deste no carcinoma das células

escamosas®3).

7. Uma abordagem parcial a terapéutica farmacoldgica adotada no LPO
Os esteroides topicos permanecem a primeira linha de estratégia terapéutica no LPO,
contudo a sua utilizagao de modo sistémico pode efetuar-se em casos de lesao multipla,
generalizada, exacerbagao aguda ou em doentes ndo responsivos a terapéutica topica, pela
sua potente acao anti-inflamatdrial®202851 Qs mais amplamente usados na terapéutica
topica sdo essencialmente a fluocinonida (0.025% -0.05%), o propionato de clobetasol
(0.025% a 0.05%), sequidos do uso de fosfato de sddio de betametasona e propionato de
fluticasona®). A prednisolona, esteroide sistémico de referéncia, deve ser prescrita na menor

dose e num periodo de tempo reduzido®s". O uso de hidrocortisona, triancinolona,

15



dexometasona e metilprednisolona tem ainda sido referido em lesdes extensas com injegoes
intralesionais®. Esta terapéutica tem mostrado sucesso no controle da sintomatologia,
existindo, contudo, doentes ndo responsivos a este farmaco ou que respondem durante
pouco tempo(™@32, Os efeitos adversos advém do seu uso prolongado, levando ao
aparecimento de candidiase oral secundaria, com relatos raros de telangiectasias, supressao
hipotaldmica-pituitaria-suprarrenal, atrofia muco-cutanea e potencial aumentado de
absorgao sistémical®®>2., Sabe-se ainda que a administracao por injegdo intralesional, além de

poder ser ineficaz, & dolorosa e pode provocar atrofia da mucosa oral®".

A ciclosporina, segunda linha de estratégia terapéutica em casos que nao respondem a
terapéutica com esteroides, parece reduzir os sintomas dolorosos e os sinais clinicos, tais
como eritema, erosao e reticulado, numa percentagem dos doentes e agravar, ou nao
mostrar melhoria, em outros tantos®'3-%%, 0 uso topico de uma suspensao de 100mg/mL de
ciclosporina numa dose de 5mL, por 5 minutos, é recomendado no tratamento do LPO
erosivo, enquanto a terapéutica sistémica aconselhada passa por doses menores de 5
mg/kg/dia®). Os efeitos adversos mais comuns relatados face 3 terapéutica tépica sao a
sensacao de queimor e o prurido/edema dos labios, enquanto os sistémicos, quando em
doses inferiores a 5mg/kg/dia, s3o raros ou inexistentes(®>%) 0 tratamento com estes
farmacos deve ser efetuado em periodos de tempo reduzidos e intermitentes, pois 0 seu uso
prolongado ou em doses superiores a supracitada parece estar associado a toxicidade renal,
aguda ou cronica, com apenas uma minoria dos doentes a fazer toma continua deste
farmaco durante cinco anos ou mais e a n3o experienciar alteragdes na fungao renal®s.
Quanto a performance clinica mais eficaz parece nao existir consenso no que diz respeito ao

uso de esteroides topicos vs. ciclosporina®®'%e),

O tracolimus, tal como a ciclosporing, tem sido utilizado como segunda linha terapéutica
dispensando o uso prolongado de corticosteroides(™). Os efeitos secundarios conhecidos s3o:
sensacao de queimor, infecao por candida albicans e, ainda, numa minoria insignificante, a

perda de paladar(®,

0 pimecrolimus tem mostrado resultados controversos, sendo questionavel a sua eficacia no
alivio sintomatico™). Todavia, tem sido mencionada uma taxa de recidiva inferior apos esta
terapéutica, com uma melhoria clinica das lesdes erosivas!™®. Contudo, é descrito como efeito

secundario um queimor transitdrio®),

16



8. Laser de baixa intensidade como alternativa terapéutica no LPO
O laser de baixa intensidade tem sido utilizado com diferentes comprimentos de onda,
intensidades, alcances, duragoes, numero de sessOes e modalidades terapéuticas, para o
tratamento sintomatico do LPO®7%8).  Apresenta efeitos de bioestimulagdo tissular
caracterizados por efeitos fisiologicos primarios (vasodilatacdo, promogao da circulagdo
sanguinea, drenagem linfatica, metabolismo celular, ativagao de fibroblastos e neutrofilos e
aumento do limiar de dor) e secundarios (agregacdo de prostaglandinas E2, imunoglobulinas,
linfocinas, beta-endorfinas e encefalinas nos tecidos, o que culmina numa redugao da
inflamagdo, dor e resposta imune)®®. O laser penetra em profundidade no tecido,
promovendo um aumento da temperatura da regiao afetada, levando a uma desnaturagao e
a destruicao do tecido epitelial lesado com os antigénios de superficie, havendo estudos que
apontam para uma reepitelizagdo ap6s 3 semanas da remocao do epitélio®. O efeito
analgésico, propiciado pela promocao da libertacdao de endorfinas, reduz a sensibilidade
dolorosa e aumenta a tolerancia a alimentos e liquidos®”. Um outro achado clinico foi o da
melhoria significativa dos pardmetros de inflamag3o®”. A terapéutica com laser de baixa
intensidade n3do tém sido registados efeitos adversos significativos(®>®. Comparativamente
ao uso de corticoesteroides o laser parece promover um alivio sintomatico menor, sendo no

entanto uma alternativa em caso de contra-indicagao!e>7),

9. Novas alternativas terapéuticas instituidas nas lesées de LPO
A planta de aloé vera, semelhante a um cato, parece ter propriedades analgésicas,
antibacterianas, antivirais, antifungicas e anti-inflamatdrias, por inibir a ciclo-oxigenase,
degradar a bradicinina e inibir a libertagao de histamina e leucotrienos dos mastocitos e a
libertagdo de citocinas e dxido nitrico dos macro6fagos®®e). O uso topico de aloé vera em
lesoes de liquen plano tem mostrado fracas evidéncias na redugao dos sintomas dolorosos e
na melhoria clinica das mesmas®). Comparativamente ao tratamento com acetato de
triancinolona a 0.1% a aloé vera parece ter eficacia comparavel ou um pouco inferior na
redugado da dor e uma melhoria clinica semelhante ou ligeiramente maior que este®&). Além
do mais os efeitos secundarios do uso desta planta parecem ser observados em poucos
doentes, sem complicagdes graves e parecem regredir espontaneamente sem

descontinuagao do tratamento!’86Y.,
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0 acido hialurénico 0.2%, polimero linear de acido glucorénico, tem como principal fungao a
cicatrizacao tissular através de inGmeros mecanismos®. Este composto quando aplicado em
lesoes de LPO mostrou um alivio progressivo na sintomatologia dolorosa que perdura apenas
até 4 horas ap6s a aplicagao™®>'%2. Contudo, parece nao haver consenso quanto ao grau de
reducao do eritema e alteracao na dimensao da lesao, pois enquanto alguns a afirmam
significante outros tantos inferiram a sua exiguidade®>'%2. Este produto € relativamente
seguro, sem sinais de irritagdo ou desconforto local apds aplicagdo ou exacerbagao por
descontinuidade do tratamento®%2, Deste modo, recomenda-se que o uso de 3&cido
hialurénico seja efetuado em regime combinado, com uma aplicagcao frequente para

manutencao da sua eficacia®.

Conclusao
A enorme controvérsia envolta sobre a etiologia, patogénese, potencial maligno e mesmo
modalidades terapéuticas a adotar, aquando de um diagndstico de liquen plano oral, subsiste
na atualidade apesar da imensa pesquisa existente em redor destas lesoes. A semelhanga
desta patologia com indmeras outras conduz a uma necessidade de diagnostico diferencial
definitivo, pelo potencial maligno e comorbilidades que estas possam apresentar. Sendo
crescente a aceitagao da existéncia deste potencial pela comunidade cientifica & necessaria
uma investigacao de biomarcadores mais alargada e aprofundada, de modo a esclarecer a
associagao do LPO ao carcinoma das células escamosas. Todavia, apesar de nao se conseguir
determinar definitivamente a3 malignidade destas lesdes, adverte-se para 0 seu
acompanhamento clinico, com uma inspegao cuidada e regular para detecao de alteracoes
subtis o mais cedo possivel. A terapéutica adotada para tratamento paliativo destas lesoes
permanece numa fase empirica e baseada na aceitacao do LPO como uma doenga imune,

necessitando da complementaridade de investigagoes futuras que a consubstanciem.
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Capitulo I

1. Relatério dos estagios

1.1 Introdugao

Durante o periodo supervisionado de estagio de Medicina Dentaria os alunos tém a
oportunidade de aprofundar os conhecimentos tedricos adquiridos e interliga-los 3
necessaria componente pratica, o que lhes permite uma antevisao do seu quotidiano
profissional. O supracitado estagio incide nas componentes de Clinica Geral Dentaria,

Hospitalar e de Saude Oral Comunitaria.

1.2. Estagio em Clinica Geral Dentaria

Supervisionado pela Mestre Paula Malheiro e pelo Mestre Jodo Baptista, o estagio em clinica
geral dentaria decorreu na Unidade Clinica Nova Saude — Gandra, num periodo de 5 horas
semanais, as tercas-feiras, das 19h as 24h. Tendo-se iniciado no dia 13 de Setembro de 2016
e finalizado no dia 13 de Junho de 2017, proporcionou, durante este periodo, a realizagao dos

atos clinicos indicados na tabela 5.

Tabela 5: Atos clinicos do Estagio em Clinica Geral Dentaria

1.3. Estagio Hospitalar

Supervisionado pelo Mestre Rui Bezerra e pela Mestre Paula Malheiro, o estagio hospitalar
foi realizado no servico de Medicina Dentaria do Centro Hospitalar de Tamega e Souss,
Unidade Hospitalar Padre Américo em Penafiel, num periodo de 3,5h horas semanais, as

sextas-feiras, das 9h até 12h30. Tendo-se iniciado no dia 16 de Setembro de 2016 e
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finalizado no dia 9 de Junho de 2017, permitiu, durante este periodo, efetuar os atos clinicos

que constam na tabela 6.

Tabela 6: Atos clinicos do Estagio Hospitalar

1.4. Estagio em Saude Oral Comunitaria

Supervisionado pelo Professor Doutor Paulo Rompante, o estagio em saude oral comunitaria,
com inicio no dia 12 de Setembro de 2016 e término no dia 12 de Junho de 2017, decorreu
nas instalagdes do instituto assim como escolas sediadas no concelho de Valongo e Paredes,
num periodo de 3,5 horas semanais, as segundas-feiras das 9h as 12h30.

No ambito deste estagio foram elaborados panfletos, cartazes e videos, com o intuito de
promover a salde oral e a prevengao, nomeadamente de gravidas, adultos séniores,
individuos com HIV e adolescentes. Para as criangas, além do ja mencionado anteriormente,
desenvolveram-se outras atividades de caracter |Udico-didatico que foram apresentadas e
colocadas em pratica no decurso das visitas realizadas as escolas, EB Codiceira e Centro

Escolar Duas Igrejas.

2. Conclusao
As diferentes componentes de estagio, pelas diversas situagdes clinicas que nos apresentam,

colocam-nos frente 3 oportunidade de superagao de adversidades e ao aprimorar de técnicas
de procedimento clinico médico-dentario. Para além disso permitem-nos ainda obter uma
visao mais concreta das areas que futuramente gostariamos de aprofundar e exercer, pelas

multiplas praticas clinicas que experienciamos.



Anexos

0 diagnéstico diferencial das lesoes liquenoides orais (LLO) e LPO

Modified WHO diagnostic criteria of OLP and OLL

Clinical criteria
Presence of bilateral, more or less symmetrical lesions
Presence of u lacelike network of slighily raised gray-white lines (reticular patter)

Erosive, atrophic, bullous, and plague-type lesions are only accepted as a subtype in the presence of reticular lesions clsewhere in the oral
mucosa

In all other lesions that resemble OLP but do not complete the aforementioned eriteria, the term “clinically compatible with” should be used
Histopathologic critena

Presence of a well-defined, band-like zone of cellular infiltration that is confined to the superficial part of the connective lissue, consisting
mainly of lymphocytes

Signs of liquefaction degencration in the basal cell layer

Abscnce of epithelial dysplasia
When the histopathological features arc less obvious, the term “histopathologically compatible with” should be used
Final diagnosis of OLP or OLL

To achieve a final diagnosis, clinical as well as histopathological criteria should be included
oLp

A diagnosis of OLP requires fulfillment of clinical and histopathologic criteria
OLL

The term OLL will be used in the following conditions:

1. Clinically typical of OLP but histopathologically enly compatible with OLP

2. Histopathologically typical of OLP but clinically only compatible with OLP

3. Clinically with OLP and with OLP

Tabela 2. Critérios modificados para diagnéstico de LPO e LLO elaborados pela OMS em 200310,

WHO diagnostic criteria of OLP

Clinical criteria
Presence of white papule, reticular, annular, plague-type lesions, gray—white lines radiating from the papules
Presence of lacelike network of slightly raised gray—white lines {reticular pattern)
Presence of atrophic lesions with or without erosion, and possibly also bullae

Histopathological criteria

Presence of
may be thin

ickened ortho- or parakeratinized layer in sites that are normally keratinized. and. i is normally nonkeratinized, this layer

Presence of Civatte bodies in basal layer. epithelium, and superficial part of connective tissue

Presence of a well-defined band-like zone of cellular infiltration that is confined to the superficial part of the connective tissue, consisting
mainly of lymphocytes

Signs of liquefaction degeneration in the basal cell layer

Tabela 3. Critérios originais de diagndstico de lesdes de LPO formulados em 1951 pela OMS/9.

Antianxiety/psychotropic

Nonsteroidal anti-inflammatory

agents drugs
Benzodiazepine Aspirin
Lithium Diclofenac
Tricyclic antidepressants Tbuprofen
Antil 1 Indomethacin
Isoniazid Naproxen
Rifampin Miscellaneous
Streptomycin Allopurinol
Tetr Bismuth
Anticonvulsants Dapsone
Carbamazepine Gold salts
Phenytoin Penicillamine
Valproate Sulfasalazine
Antidiabetics Statin:
Insulin Fluvastatin
Sulfonylureas Lovastatin
Glipizide, Glyburide Pravastatin
Tolbutamide Simvastatin

Ketoconazole

Dental metals
0.1% Mercury chloride
1% Ammoniated mercury

Antihypertensives Beryllium
Atenolol Bismuth
Captopril Chromium
Chlorothiazide Cobalt
Enalapril Copper
Furosemide Gold
Hydroclorothiazide Metallic mercury
Metoprolol kel
Propranolol Palladium

Antimalarials Silver
Chloroquine Tin
Hydroxychloroquine Other dental materials

Quinacrine Acrylate compounds
Quinidine Composite

Antiretrovi
Zidovudine Porcels

Biologic agents Flavoring agents
Obinutuzumab Balsam of Peru

Tumor necrosis factor «

Cinnamon (cinnamic

(TNF-q) inhibitors aldehyde)

Infliximab Eugenol

Certolizumab Menthol
Etanercept Mint (mentha piperita)
Abatacept Tartar control toothpaste

Tabela 4. Agentes causadores de reagdes liquenoides orais®.



