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RESUMO

O adenoma pleomorfico (AP) € o tumor benigno mais comum das glandulas salivares, representando
cerca de 60% dos casos, e pode, raramente, evoluir para malignidade devido a alteragdes genéticas.
Embora de crescimento lento e indolor, exige diagnostico diferencial preciso, especialmente com
outros tumores como carcinoma mucoepidermoide. O AP afeta principalmente adultos entre 30 e 60
anos, sendo mais comum em mulheres e na glandula par6tida, mas também pode acometer outras areas
como o palato e ladbio superior. Sua etiologia ¢ controversa, e fatores de risco incluem tabagismo,
radiacdo e predisposi¢ao genética. O diagndstico € confirmado por bidpsia, e a transformagao maligna,
embora rara, pode levar ao carcinoma ex-adenoma pleomorfico, com risco de metastase. OBJETIVO:
compilar e analisar criticamente as pesquisas ja realizadas, oferecer uma visao abrangente dos avancos
no diagndstico, manejo cirurgico, progndstico e possiveis complicagdes, como a transformagao
maligna. METODOLOGIA: Trata-se de uma revisao de literatura sobre o adenoma pleomorfico de
glandula salivar. A pesquisa utilizou a Biblioteca Virtual em Saude (BVS) como fonte de dados e
aplicou termos especificos como "adenoma pleomorfico", "glandula salivar", "diagnostico" e
"tratamento", com filtros de idioma (portugués, inglés e espanhol) e periodo de publicacdo (2019-
2024). Foram selecionados 32 estudos apds aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusdo. Embora nao
necessite de aprovagdo ética, a revisdo segue boas praticas cientificas. RESULTADOS E
DISCUSSAO: RESULTADOS E DISCUSSOES: A analise dos estudos revela que o adenoma
pleomorfico (AP) apresenta caracteristicas clinicas e histopatoldgicas variadas, sendo indispensaveis
métodos diagnosticos eficazes e abordagens terapéuticas adequadas. A ultrassonografia e a tomografia
computadorizada sdo Uteis na avaliagcdo inicial, mas a puncdo aspirativa por agulha fina (PAAF)
continua sendo o método padrdo para confirmacdo diagndstica. O tratamento cirurgico, com ressec¢ao
completa e margens de seguranca, ¢ essencial para prevenir recidivas, que podem ocorrer em até 45%
dos casos, dependendo da técnica utilizada. A transformac¢do maligna, embora rara, pode levar ao
carcinoma ex-adenoma pleomorfico, uma condigdo agressiva que requer intervengdes cirurgicas
ampliadas e, em alguns casos, radioterapia. Estudos recentes destacam o papel promissor de
marcadores moleculares como PLAGI e HMGAZ2 no diagndstico e prognostico, especialmente em
casos de transformagdo maligna. CONCLUSAO: O manejo do adenoma pleomérfico de glandula
salivar requer um diagnostico preciso, utilizando métodos de imagem e PAAF, além de tratamento
cirargico adequado para minimizar recidivas e evitar transformac¢ao maligna. O avango em marcadores
moleculares oferece novas possibilidades no diagnostico precoce e prognodstico, reforgando a
importancia de um seguimento pos-operatorio rigoroso para o monitoramento de complicagdes.
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1 INTRODUCAO

O adenoma pleomorfico (AP) é um tumor benigno comum das glandulas salivares, representa
cerca de 60% dos tumores que acometem tanto as glandulas salivares menores, quanto as maiores, em
alguns casos pode evoluir para maligna, devido a alteragdo nos genes e oncogenes supressores do
tumor!. Embora essas lesdes sejam geralmente benignas e de evolucdo indolente, em alguns casos
raros, outras lesdes podem estar subjacentes, requerendo um diagnoéstico diferencial preciso para
garantir um tratamento adequado, reduzindo as taxas de recidiva®. Apresenta células epiteliais e
mioepiteliais, que se juntam no estroma mesenquimal. Epidemiologicamente ¢ mais comum em
adultos dos 30 aos 60 anos de idade e no sexo feminino.?

Dentre as glandulas salivares, o adenoma pleomorfico ocorre principalmente na glandula
pardtida, embora também, pode afetar outras glandulas salivares menores e localizagdes
extraglandulares, evento mais raro.* Outra localizacdo possivel dessas lesdes ¢ na cavidade oral,
especialmente no palato, labio superior € na mucosa jugal. Clinicamente, sua apresentacao se dar por
uma massa nodular, e que de modo geral, apresenta crescimento lento, indolor, superficie com ou sem
ulceracio.’

A etiologia do adenoma pleomorfico ¢ controversa, porém, acredita-se que esteja ligada aos
elementos ductais e as células mioepiteliais.’ Sob a 6tica da histopatologia, o adenoma pleomorfico
presenta uma morfologia variada, no qual, pode ser dividido em mixo6ide (80% de estroma), celular
(80% de células) e misto, que é o mais classico.’

A incidéncia, do AP, no mundo ocidental ¢ de 2,5 a 3,0 casos a cada 100 mil habitantes por ano,
o que representa 3% a 10% de todas as neoplasias de cabega e pescogo. A transformagdo do AP em
maligno, responde por 1% de todas as neoplasias malignas da glandula salivar e pode levar ao
surgimento do carcinoma ex-adenoma pleomorfico (3% a 4%), que pode gerar metéstase a distancia,
especialmente em casos de longa evolugio e recorréncia.’

Como fatores de risco para o adenoma pleomorfico, os habitos de vida, como o tabagismo e a
exposicdo a radiacdo ionizantes sdo fatores predisponentes.” Ademais, outros fatores de risco estdo
relacionados, como predisposicdo genética, viroses, como o Epstein-Barr e Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida em fase avancada, agentes quimicos industriais.

O adenoma pleomorfico (AP), ¢ uma neoplasia benigna de origem glandular salivar, que pode
se apresentar de forma insidiosa € mimetizar outras lesdes cutaneas, como os cistos sebaceos, por isso,
a biopsia sempre devera ser realizada.” Os cistos sebaceos sdo lesdes cutineas comuns, resultantes da
obstru¢ao dos ductos das glandulas sebaceas, caracterizadas pela formagao de uma cavidade revestida
por um epitélio com actimulo de material sebiceo.>

Ainda acerca dos diagnosticos diferenciais, o carcinoma mucoepidermoide, um tipo de cancer

de glandula salivar, pode mimetizar o adenoma pleomorfico, exigindo uma diferenciagcdo
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histopatoldgica precisa para o manejo adequado.® O AP faz, ainda, diagnéstico diferencial com nodulos
benignos de glandulas salivares e outros tumores comuns do complexo maxilofacial, bem como
neoplasias de potencial maligno como neurofibroma e rabdomiossarcoma. Sao considerados ambém
diagnosticos diferenciais o lipoma, sarcoma de Kaposi, condiloma acuminata, carcinoma de células
escamosas, papiloma oral e goma sifilitica.’

A identificacdo precisa e o diagnostico diferencial de lesdes cutianeas sdo desafios frequentes
no campo da medicina, especialmente no que diz respeito as condigdes que podem apresentar
caracteristicas clinicas e histopatologicas semelhantes.®

Dessa forma, o estudo de revisdo de literatura ¢ de grande importancia, pois este € o tipo mais
comum de tumor benigno das glandulas salivares, representando um desafio diagnostico e terapéutico
devido a sua heterogeneidade histologica e potencial de recidiva. Ao compilar e analisar criticamente
as pesquisas ja realizadas, a revisao oferece uma visdo abrangente dos avangos no diagndstico, manejo
cirurgico, prognostico e possiveis complicagdes, como a transformagao maligna. Isso também auxilia
os profissionais de saude a atualizarem seus conhecimentos, contribuindo para praticas clinicas mais

seguras € eficazes.

2 METODOLOGIA

Esse estudo trata-se de uma revisdo de literatura sobre o adenoma pleomorfico de glandula
salivar, com o objetivo de explorar e sintetizar informacdes sobre as melhores praticas de diagnostico,
que podem incluir exames clinicos, de imagem e bidpsias, além das op¢des terapeuticas mais eficazes,
como técnicas cirirgicas € manejo pos-operatorio. Para alcancar esse objetivo, foram seguidos
procedimentos rigorosos de pesquisa e selecao de artigos cientificos relevantes, utilizando a Biblioteca
Virtual em Saude (BVS) como a principal fonte de dados.

A estratégia de pesquisa envolveu a utilizagdo de termos especificos e filtros adequados para
garantir a relevancia e a qualidade dos estudos selecionados. As palavras-chave utilizadas na busca
foram ‘“adenoma pleomorfico”, “glandula salivar”, “diagnostico” e “tratamento” e seus equivalentes
em inglés. Esses termos foram combinados de forma a otimizar os resultados e aplicados com filtros
especificos.

Inicialmente, foi aplicado o filtro "texto completo disponivel" para garantir que todos os artigos
selecionados estivessem acessiveis em sua totalidade, possibilitando uma andlise detalhada e a
extracdo completa das informagdes relevantes. Em seguida, utilizou-se o filtro de idioma, abrangendo
publicacdes em portugués e inglés, assegurando uma revisdo ampla da literatura disponivel. Além
disso, foram ativados filtros para que o tema principal dos artigos fosse "Adenoma Pleomorfico" e que
os estudos selecionados incluissem pesquisas prognosticas, de fatores de risco, diagnosticas e revisoes

sistematicas. Por fim, restringiu-se o intervalo de publicacdo para os anos de 2019 a 2024, a fim de
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incorporar os achados mais recentes e significativos sobre o tema.

Os critérios de inclusdo para a selecdo dos estudos incluiram aqueles publicados nos idiomas
inglés, portugués e espanhol; indexados no periodo de 2019 a 2024; com publicagdo gratuita e
completa; e que abordassem no resumo ou no titulo os descritores mencionados. Por outro lado, os
critérios de exclusdo foram: artigos que ndo estivessem nos idiomas inglés, portugués ou espanhol;
publicados antes de 2019; que ndo tivessem divulgacdo gratuita ou completa; e que ndo abordassem
os descritores no titulo ou resumo.

O processo de selecao dos estudos resultou em coleta inicial de artigos. Apos a aplicacao dos
critérios de inclusdo e exclusdo, foram selecionados 32 artigos. Esses estudos foram analisados e seus
achados foram sintetizados de forma a proporcionar uma andalise sobre o adenoma pleomorfico de
glandula salivar.

Como se trata de uma revisao de literatura, ndo ha necessidade de aprovacao por comité de
ética, porém, a revisdo respeita os principios de boa pratica cientifica, como a citagdo correta das fontes
e o ndo plagio.

Desta forma, o artigo permite um entendimento abrangente do adenoma pleomorfico de

glandula salivar, proporcionando uma base solida para futuras pesquisas e avangos clinicos.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

O adenoma pleomorfico (AP) ¢ o tumor mais comum das glandulas salivares (TGS),
representando entre 60 a 80% dos tumores benignos dessas glandulas e cerca de 60 a 70% dos casos
localizados na glandula parétida. Sua incidéncia varia de 4,2 a 4,9 casos por 100.000 pessoas por ano.'*

Esse tipo de tumor afeta principalmente adultos jovens e de meia-idade, com maior frequéncia
entre 30 e 60 anos, sendo que a idade média no momento do diagndstico ¢ de 44 anos. A literatura
também aponta uma leve predominancia entre mulheres, com uma propor¢ao de 1,43 mulheres para
cada homem diagnosticado.'*

As caracteristicas clinicas desse tumor sdao, lesdo nodular solida, solitaria e lobulada, com uma
consisténcia firme a palpa¢do. Geralmente, apresenta um historico de evolugdo longa e progressiva, ja
que o crescimento € lento na maioria dos casos. Os sintomas podem variar dependendo da localizagao
afetada; por exemplo, se a lesdo estiver proxima a regides inervadas, a sintomatologia pode se tornar
dolorosa. Em casos raros, pode haver alteragcdes na funcao da glandula salivar afetada, como secura
bucal ou dificuldade para mastigar, mas em sua maioria € assintomatico e descoberto durante exames
clinicos de rotina.'>

Um dos locais mais comumente acometidos ¢ a glandula pardtida, que representa
aproximadamente 10% dos casos, seguida pelas, glandulas salivares menores e glandula

submandibular (proporcao de 12:2:1) Além disso, outra regido frequentemente afetada ¢ a intraoral,

=

LUMEN ET VIRTUS, S&o José dos Pinhais, v. XV, n. XLII, p.6790-6801, 2024

6794



especialmente entre o palato duro e o palato mole.'¢
Em relagdo ao diagndstico por imagem dos tumores de glandula salivar, o exame padrao ouro
para sua avaliacdo ¢ o ultrassom, muito util inclusive para guiar a pun¢ao aspirativa por agulha fina

(PAAF), favorecendo uma correta identificacdo do nervo facial, reduzindo o risco de lesdo do mesmo.*

A tomografia computadorizada ¢ importante para o diagndstico e estadiamento, contribuindo
principalmente na programacao cirurgica, pois define bem as relagdes anatomicas da lesdo com outras
estruturas, além de visualizar focos necroticos e calcificagoes.

Neste contexto, os métodos de diagndstico por imagem, a bidpsia por pungdo aspirativa por
agulha fina (PAAF) e os avangos em marcadores moleculares desempenham um papel crucial tanto na
identificacdo quanto no manejo da doenga.

Os métodos de diagndstico por imagem sdo ferramentas primordiais para a avaliacdo inicial de
lesdes nas glandulas salivares. A ultrassonografia (USG) ¢ frequentemente o primeiro exame
solicitado, sendo amplamente utilizada devido a sua disponibilidade, custo acessivel e auséncia de
radiacdo ionizante’’. No adenoma pleomoérfico, a ultrassonografia revela uma massa homogeénea,
hipoecdica e bem delimitada, com ocasional vascularizacdo interna, caracteristicas que sugerem
benignidade. Embora a USG seja uma excelente ferramenta para avaliacdo inicial, a tomografia
computadorizada (TC) e a ressonancia magnética (RM) também desempenham papéis importantes em
casos mais complexos.

A TC, particularmente util em tumores maiores e profundos, permite uma visualizagdo
detalhada das margens do tumor e do envolvimento de estruturas adjacentes?*. Por meio da TC, é
possivel identificar calcificacdes e outros detalhes morfologicos que podem ndo ser detectados na
ultrassonografia. J& a RM, considerada o padrdo-ouro no diagnéstico de tumores de glandulas
salivares, oferece superioridade na definicao dos tecidos moles. Adenomas pleomorficos tipicamente
apresentam sinal hiperintenso em sequéncias ponderadas em T2 e isointenso em T1, caracteristicas que
auxiliam na diferencia¢io entre tumores benignos e malignos®?. Dessa forma, o uso combinado dessas
modalidades de imagem fornece informagdes cruciais para o diagndstico e planejamento terapéutico.

Além dos exames de imagem, a PAAF ¢ amplamente utilizada como um método minimamente
invasivo para o diagnostico citologico de lesdes de glandulas salivares. Embora seja uma técnica eficaz
para diferenciar entre lesdes benignas e malignas, a PAAF pode ser desafiadora em adenomas
pleomérficos devido a sua variabilidade histologica. A presenca de uma mistura de componentes
epiteliais e mesenquimais pode resultar em uma amostra citoldgica insuficiente ou ndo representativa.
Portanto, em muitos casos, o diagndstico definitivo depende da excisdo cirurgica ¢ do exame
histopatologico do tecido .

Nos ultimos anos, o desenvolvimento de marcadores moleculares tem oferecido novas

perspectivas tanto para o diagnostico quanto para o prognostico do adenoma pleomorfico. Dentre
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esses, 0 PLAGI(Pleomorphic Adenoma Gene 1) e o HMGA2 (High Mobility Group AT-Hook 2)
destacam-se como os mais estudados. O PLAGI esta envolvido em rearranjos cromossomicos
especificos do adenoma pleomorfico e sua expressao elevada tem sido associada a proliferacao celular
descontrolada ?*. Da mesma forma, o HMGA2 participa da reorganizagdo da cromatina e esti
frequentemente rearranjado em adenomas pleomorficos, sendo um indicativo de crescimento tumoral
21

Além desses, outros marcadores como BCL2, uma proteina antiapoptotica, e c-kit (CD117),
uma proteina transmembrana envolvida no crescimento celular, t€ém sido investigados. O aumento na
expressao de BCL2 pode estar relacionado a capacidade do tumor de evitar a morte celular programada,
o que pode contribuir para sua persisténcia e crescimento ‘8. Por outro lado, o c-kit tem sido apontado
como um possivel indicador de transformag¢ao maligna em adenomas pleomorficos, embora seu papel
exato ainda ndio esteja completamente elucidado!’.

Desse modo, os avangos na identificagdo de marcadores moleculares, como PLAGI, HMGA2
e BCL2, ttm melhorado a acuracia diagnostica e o entendimento do comportamento bioldgico desses
tumores, 0 que contribui para a personalizacdo das estratégias terapéuticas e, consequentemente, um
melhor prognostico.

O tratamento padrao para o adenoma pleomorfico € a excisdo cirurgica, sendo que modalidade
escolhida depende da glandula acometida, entre elas a parotidectomia total ou superficial, a depender
do caso avaliado. Em tumores extensos, de localizagdo parotidea, a parotidectomia associada ou ndo a
radioterapia pode ser empregada, pois reduz as sequelas pos-operatdria, tanto a paresia ou parestesia

do nervo facial, '’

como sindrome de Frey, que € caracterizada por sudorese e rubor na regido da face
ao ingerir alimentos, devido a regeneragdo andmala das fibras nervosas, também visa reduzir o risco
de recidiva.'!

O adenoma pleomorfico, embora seja considerado um tumor benigno, apresenta uma taxa
significativa de recidiva, especialmente quando o tratamento cirurgico ndo ¢ realizado de maneira
adequada. A remocao incompleta do tumor e a manipulacdo excessiva da cépsula durante a cirurgia
s30 0s principais fatores associados a recidiva 2. A taxa de recidiva varia entre 5% e 45%, dependendo
da técnica cirtirgica empregada e da extensdo do tumor, sendo a recidiva mais comum em tumores
localizados na glandula parétida 3!

A taxa de recidiva do adenoma pleomorfico est4 diretamente relacionada a abordagem cirtirgica
utilizada. Tumores excisados com margens cirargicas insuficientes ou aqueles que apresentam ruptura
da cépsula durante a remocdo tdm maior probabilidade de reincidiva®.. Por outro lado, a
parotidectomia superficial ou total, que remove o tumor com uma margem de seguranca, reduz essa

taxa para menos de 5% %°.

Diversos fatores contribuem para a recidiva do adenoma pleomorfico, sendo a técnica cirargica
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inadequada o mais comum. A ruptura da capsula tumoral durante a remog¢ao favorece o espalhamento
de células neoplésicas residuais, levando a formacdo de multiplos nédulos recidivantes, com um
padrio de crescimento multinodular *2. Além disso, a localiza¢io do tumor, com maior prevaléncia de
recidivas nos tumores parotideos, ¢ o tamanho da lesdo primdria também sao fatores determinantes
para a recidiva®®. Tumores maiores e localizados em 4reas de dificil acesso cirtirgico tém maior risco
de serem removidos de forma incompleta.

O manejo dos tumores recidivantes exige uma abordagem cirurgica mais complexa, uma vez
que as lesoes tendem a ser multiplas e dispersas. A cirurgia de reintervengao ¢ o tratamento de escolha,
com a parotidectomia superficial ou total sendo recomendada na maioria dos casos?’. Em pacientes
com multiplas recidivas ou quando a recidiva ocorre em locais de dificil acesso, a radioterapia pds-
operatoria pode ser indicada como tratamento adjuvante*®. Embora a radioterapia niio seja o tratamento
primario para o adenoma pleomorfico, sua utilizagdo em casos recidivantes tem mostrado reducao na
taxa de nova recidiva.

Além disso, em casos mais complexos, marcadores moleculares como PLAGI e HMGA2 tém
sido estudados como potenciais alvos terap€uticos para tumores recidivantes. Pesquisas indicam que a
sobreexpressao desses genes pode estar relacionada ao comportamento bioldgico agressivo de tumores
recidivantes?, abrindo possibilidades para terapias-alvo no futuro.

A taxa de recidiva do adenoma pleomérfico da glandula parétida varia de 2% a 45%,
dependendo do tipo de tratamento e da margem de ressec¢do. Recidivas sdo mais comuns quando a
excisdo ¢ incompleta, ha rompimento da cdpsula tumoral durante a cirurgia ou a margem de segurancga
¢ inadequada. !

A taxa de recidiva do adenoma pleomorfico da glandula parédtida varia de 2% a 45%,
dependendo do tipo de tratamento e da margem de ressec¢do. Recidivas sdo mais comuns quando a
excisdo ¢ incompleta, ha rompimento da capsula tumoral durante a cirurgia ou a margem de seguranga

¢ inadequada. 2

4 CONCLUSAO

Conclui-se que o adenoma pleomorfico de glandula salivar, apesar de ser uma neoplasia
benigna, exige um diagndstico preciso e uma abordagem terapéutica cuidadosa para evitar recidivas.
O uso combinado de métodos de imagem, como ultrassonografia, tomografia computadorizada e
ressonancia magnética, juntamente com a biopsia por pungdo aspirativa por agulha fina (PAAF), ¢
essencial para um diagnostico acurado.

Portanto, o tratamento cirirgico, especialmente quando realizado com margens adequadas,
minimiza significativamente o risco de recidiva. Em casos recidivantes, intervengdes mais complexas,

incluindo reoperagdes e, em alguns casos, radioterapia, sdo indicadas. A identificacdo de novos
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marcadores moleculares também surge como uma ferramenta promissora para melhorar o prognostico
e guiar abordagens terapéuticas futuras. Assim, o manejo adequado dessa condi¢do requer um
planejamento multidisciplinar e seguimento rigoroso para garantir os melhores resultados para os

pacientes.
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