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Resumo

A Estomatite Aftoide Recorrente € definida como tulceras
recorrentes e dolorosas na mucosa oral, de aparecimento na
infincia e adolescéncia, sem evidéncias de doencas sistémi-
cas, presentes quinzenal ou mensalmente por um periodo
minimo de um ano. No entanto existem quadros sugestivos
de Estomatite Aftoide Recorrente que mostram lesdes em lo-
calizacoes atipicas, principalmente em laringe, concomitantes
aquelas localizadas na mucosa oral. Objetivo: Descrever uma
série de portadores de Estomatite Aftoide Recorrente com
apresentacio atipica em laringe. Forma do Estudo: Estudo
de uma série de casos. Método: Pacientes com diagnostico
clinico de Estomatite Aftoide Recorrente, com lesdes em
mucosa oral e sintomas laringeos, sem alteracoes nos exames
laboratoriais e sem evidéncias de doencas sistémicas, foram
submetidos a exame fibroscépico e a biépsia oral e laringea,
complementadas com Imunofluorescéncia Direta. Resulta-
dos: Todos os seis pacientes desta série apresentaram como
resultados histopatolégicos processo inflamatério agudo e
crénico e Imunofluorescéncia Direta negativas. Conclusao:
O acometimento laringeo na Estomatite Aftoide Recorrente
¢ raro, por isso durante o diagnéstico faz-se necessaria uma
boa histéria clinica e um adequado exame fisico, incluindo
os exames fibroscopicos. Diante de lesoes atipicas, faz-se
necessario uso de bidpsia para estudo histologico e de Imu-
nofluorescéncia Direta.

Laryngeal manifestations in
atypical recurrent aphthous
stomatitis
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Summary

Recurrent aphthoid stomatitis is characteristically observed
in children and adolescents in the form of painful relapsing
ulcers in the oral mucosa unaccompanied by evidences
of systemic disease. The ulcers appear every one or two
weeks for at least one entire year. Some patients suspected
for recurrent aphthoid stomatitis develop lesions in atypical
sites - mainly in the larynx - concurrently to the ones found
in the oral mucosa. Aim: this study aims to describe a
series of recurrent aphthoid stomatitis patients with atypical
laryngeal injuries. Study design: this is a case series study.
Materials and method: patients diagnosed with recurrent
aphthoid stomatitis with oral mucosa ulcers and laryngeal
symptoms without altered lab test results and no evidence of
systemic disease underwent fibroscopic examination, oral and
laryngeal biopsies, followed by specimen evaluation by direct
immunofluorescence. Results: all six patients in this series
had acute and chronic inflammatory processes according to
pathology studies and negative direct immunofluorescence
test results. Conclusion: laryngeal involvement in recurrent
aphthoid stomatitis is rare. Therefore, during diagnostic
examination thorough clinical history and meticulous physical
examination accompanied by fibroscopic examination are
necessary. When atypical lesions are found, biopsies for
histological evaluation and direct immunofluorescence tests
are required.
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INTRODUCAO

A Estomatite Aftoide Recorrente (EAR) € definida
atualmente como ulceras recorrentes e dolorosas na
mucosa oral, de aparecimento em geral na infincia e
adolescéncia, sem evidéncias de doencas sistémicas e
que estejam presentes quinzenal ou mensalmente por um
periodo minimo de um ano'. No entanto, nao € incomum
na clinica didria, depararmo-nos com lesoes aftoides que
nao podem ser classificadas em nenhum tipo de doenca
ou sindrome.

Lesoes orais podem mimetizar outros quadros ou fa-
zerem parte das manifestacoes clinicas de outras afeccoes,
como por exemplo, no caso das doencas vésico-bolhosas
de origem autoimune. Dependendo da fase evolutiva das
aftas, estas lesdes podem se assemelhar aquelas causadas
por Pénfigo Vulgar (PV) ou Penfigoide de Membranas Mu-
cosas (PMM), os quais acometem com relativa frequéncia
a mucosa laringea®?.

Nesses casos, frente a quadros sugestivos de EAR,
porém com lesodes de aspecto inespecifico e/ou concomi-
tantes em laringe, além da historia clinica e dos exames
fisicos e laboratoriais sugere-se a biépsia com estudo his-
topatologico e por imunofluorescéncia, a fim de firmarmos
o diagndstico correto.

A Imunofluorescéncia Direta (IFD) na EAR, como
mencionada por Ship?, é de extrema importincia para o
diagnostico diferencial entre as formas atipicas de EAR
(onde o resultado do exame € negativo) e as doencas
vésico-bolhosas (onde o exame apresenta fluorescéncia
positiva no epitélio oral e/ou laringeo)*.

OBJETIVO

Descrever uma série de seis portadores de lesoes
orais com histéria clinica compativel com EAR, porém com
apresentacoes atipicas em laringe que nao se enquadram
em nenhuma forma de EAR anteriormente descrita.

MATERIAL E METODO

Neste estudo retrospectivo participaram seis pacien-
tes consecutivos, do Grupo de Estomatologia da Divisao de
Clinica Otorrinolaringologica de um Hospital Universitario,
portadores de lesdes aftoides que se apresentaram ou
evoluiram de maneira atipica, no periodo de 2002 a 2004.

Os pacientes assinaram termo de consentimento
esclarecido e o estudo foi aprovado pelo comité de ética
da instituicao sob o nimero 876/04, como parte de um
projeto maior para investigacao de aspectos clinicos, la-
boratoriais e genéticos de pacientes portadores de EAR.

Todos os pacientes foram submetidos a um pro-
tocolo composto de anamnese geral e otorrinolaringolo-
gica, exame fisico, especialmente da cavidade oral, além
dos exames fibroscopicos com Nasofibroscopio Flexivel

Olympus 3,4mm ENF Type P4 e Telescopio de Laringe
rigido de 70 graus Storz (Hopkins), acoplados a fonte de
luz halogena 250Watts.

Dentre os exames laboratoriais solicitou-se: he-
mograma completo, coagulograma completo, pesquisa
de ferritina sérica, dosagem de GOPD (glicose 6-fosfato
desidrogenase), fator anti-ntcleo (FAN), fator reumatoide,
sorologia para Lues (RSS e Fta-ABS), anti-HIV 1 e 2, do-
sagem sérica de Imunoglobulinas (Ig) A, G e M, proteina
C reativa.

Para afastar outras doencas que afetam a cavidade
oral e fazem diagnodstico diferencial com EAR (Doenca de
Behget, Pénfigos e Penfigoides, Eritema multiforme etc.)
foi realizada bidpsia da lesao oral e laringea.

A biopsia oral foi realizada sob anestesia infiltrativa
com xilocaina 2% sem vasoconstritor, com a utilizacao de
um Punch de 4mm de didmetro, na mucosa adjacente a
lesao (perilesional) para IFD e outro fragmento foi colhido
na transicao entre drea ulcerada e drea sa da mucosa para
exame histolégico.

A biopsia da mucosa laringea foi realizada através
de anestesia geral por microcirurgia de laringe, sendo
também retirados dois fragmentos para estudo histopa-
tologico e de IFD.

Critérios de inclusao:

e Historia clinica compativel com EAR, i.e, surtos
de lesoes aftoides em cavidade oral, com periodicidade
mensal (ou menor), hd pelo menos um ano;

e Presenca de lesiao aftoide em mucosa oral;

e Auséncia de alteracoes nos exames solicitados
no protocolo;

e Auséncia de sinais clinicos e/ou laboratoriais com-
pativeis com doenca sistémica que curse com lesao oral.

e Abstinéncia de uso de corticosteroide topico sobre
a lesdo por, a0 menos, duas semanas anteriores a biopsia.

Critérios de exclusao:

e Historia clinica ndo compativel com EAR;

e Presenca de alteracdoes nos exames solicitados
no protocolo;

e Presenca de sinais clinicos e/ou laboratoriais com-
pativeis com doenca sistémica que curse com lesao oral.

e Uso de corticosteroide topico lesional por menos
de duas semanas anteriores a bidpsia.

RESULTADOS

Em nossa casuistica, todos os pacientes apresen-
taram “lesoes aftoides atipicas”, sendo trés pacientes do
sexo masculino e trés do sexo feminino. A faixa etdria de
aparecimento variou de 22 a 64 anos, sendo a média da
faixa etdria de 38,8 anos (Tabela 1).

Todos os exames anatomopatologicos tiveram como
resultado presenca de lesao ulcerada na mucosa (oral
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Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes portadores de EAR atipicas

Recorréncia das

Tamanho das

Paciente  Idade Sexo Queixas Local acometido - - i
lesbes lesbes (diametro)

1 22 Feminino Odinofagia + Tosse Lingua Laringe (epiglote) Qum;enalmente 1,5a25cm
ha 5 anos

5 26 Masculino Odinofagia+ .Dl_sfagla + Laringe (bandg ver.1tr|CL:|Iar) Lingua Qum,zenalmente 15a3,0cm
Rouquidao em cicatrizacao h& 2 anos

3 29 Masculino Od|nofa_g|_a1+ D|s_fag|a_ +  Laringe (ep|g!ote)_LabJo elinguaem Mensal ha_ 1 ano 1523,0cm

Rouquidao+ Dispneia cicatrizacao e meio
- . . . . . o -~ A cada 20 dias,
4 44 Feminino Disfagia + Dispneia Laringe (prega ariepiglotica) labio hé 1 ano e meio 1,5a3,5¢cm
5 48 Masculino Disfagia+ Rouquidao Laringe (banda ver_wtrlcular, aritenoi- Mensal ha 8 anos 1,0a4,0cm
de e epiglote)
6 64 Feminino  Odinofagia+ Rouquidao Laringe (aritenoides) Palato, linguae Mensal ha 1 ano 1523,0cm

labio em cicatrizagao

e meio

e laringea) com processo inflamatério agudo e cronico
inespecificos na submucosa. As coloracdes para pesquisa
de fungos/ granulomatoses foram negativas, assim como
as IFD (Figura 1).

Figura 1. Imunofluorescéncia Direta de mucosa oral de paciente com
EAR atipica com auséncia de fluorescéncia.

Em relacao aos locais de apresentacoes destas
lesdes ulceradas, quatro pacientes estavam no momento
do exame fisico com lesoes orais (Figura 2), algumas em
processo de atividade e algumas em processo de cicatri-
za¢ao. Ao mesmo tempo, com os exames fibroscopicos
observou que todos os seis pacientes apresentavam lesoes
laringeas em sitios variados: epiglote, aritenoides e bandas
ventriculares (Tabela 1).

Dentre os sintomas mais referidos pelos pacientes
estavam dor, odinofagia e disfagia, sintomas estes espera-
dos para a EAR. A disfonia também foi citada por 66,6%
dos pacientes, sendo que todos eles possuiam lesoes
laringeas ao exame fibroscopico.

Figura 2. Lesao aftoide em mucosa oral de paciente com EAR.

A apresentacao dessas lesoes, em sua maioria, eram
lesdes do tipo major, medindo a menor lesio 1,0cm e a
maior 4,0cm.

A terapéutica utilizada foi com Dapsona 100 mg/
dia associada inicialmente ao corticoide oral - Prednisona
(30 mg/dia), este ultimo retirado gradualmente apés um
més de tratamento.

Estes pacientes evoluiram com remissao completa
das lesoes laringeas e com remissdo parcial das lesoes
orais. Encontram-se em seguimento clinico mensal, sem
apresentarem demais intercorréncias.

DISCUSSAO

O aparecimento de lesdes na laringe na EAR ¢
incomum. Nao temos conhecimento de outros estudos
que descrevessem o acometimento laringeo na EAR. Por
outro lado, o acometimento laringeo no Pénfigo Vulgar e
em outras doencas vésico-bolhosas de origem autoimune
¢ frequente’.
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Em nosso estudo detectamos lesoes aftoides em
vdrias regioes da laringe como epiglote, pregas ariepiglo-
ticas, bandas ventriculares e aritenoides em concomitancia
com lesoes orais (Figura 3 e 4). Deste modo, diante desta
apresentaco atipica foi essencial o exame de imunofluo-
rescéncia direta para o diagnéstico diferencial’. Em nossa
casuistica os resultados das imunofluorescéncia direta de
mucosa oral e laringea revelaram-se negativos.

Figura 3. Lesao aftoide atipica em regiao aritenoidea a esquerda.

Figura 4. Lesao aftoide atipica em face lingual de epiglote direita.

Alguns autores definem como “Aftose Complexa”
uma entidade caracterizada por presenca constante de
lesdes orais ou presenca de lesdes orais e genitais conco-
mitantes, com exclusiao da doenca de Behcet (DB)*7. Ou
seja, a “Aftose Complexa” também seria uma manifestacio
atipica de EAR. Mesmo assim, no estudo destes autores,
com 42 pacientes portadores da “Aftose Complexa” pri-
maria, nenhum deles apresentou lesoes laringeas’. Em

contrapartida, nenhum dos pacientes em nossa casuistica
apresentou lesdes genitais e/ou outros sinais e sintomas
de DB.

Convém lembrar que o diagnostico da DB € clinico,
sendo necessario o preenchimento de critérios para a con-
firmacao da afeccao: afta oral recorrente, dlceras genitais
e/ou uveite e/ou lesdes de pele®. O exame histolégico das
lesdes causadas pela doenca geralmente mostram vasculite
com infiltracio perivascular por leucécitos’. Mais uma vez,
se encontram poucos casos de acometimento laringeo por
DB. Geralmente sao citados por autores quando a doenca
estd avancada e com complicacoes, como por exemplo,
estenose faringolaringea®!'".

Podemos encontrar, embora com raridade, lesdes
laringeas concomitantes as lesoes orais nos quadros exten-
sos e graves de Eritema Multiforme'?. Contudo, estas lesoes
ulceradas sao de origem aguda e com um quadro clinico
diferente dos nossos pacientes que possuem recorréncia
das lesoes orais.

Na literatura também se encontram relatos de ma-
nifestacoes laringeas pela Doenca de Crohn (DO, A
DC € uma doenca inflamatdria granulomatosa que pode
envolver qualquer por¢ao do trato gastrointestinal, incluin-
do até a cavidade oral.

Os sintomas mais comuns siao dores abdominais e
diarreia com alternincia para obstrucao intestinal'®. Sao
citados como sitios de manifestacdes extras gastrointesti-
nais a pele, as articulagdes e a mucosa respiratoria (fossas
nasais, hipofaringe e laringe)".

O diagnéstico da DC ¢ feito através do quadro
clinico e colonoscopia com bidpsia cujo resultado ¢ um
granuloma inflamatério. O achado mais comum na laringe
acometida pela DC € o edema de laringe, sendo menos
citados as ulceracoes ou 0s processos granulomatosos'.

Em nossa casuistica nenhum paciente durante todo
o tempo de seguimento apresentou sintomatologia suspeita
de Doencga de Crohn ou de qualquer outra doenca infla-
matoria intestinal. Da mesma maneira, os resultados dos
exames histologicos também nao foram sugestivos da DC.

CONCLUSAO

O acometimento laringeo na EAR € raro, por isso
durante o diagndstico faz-se necessaria uma boa histéria
clinica e um adequado exame fisico, incluindo os exames
fibroscopicos. Diante de lesdes atipicas, faz-se necessario
uso de bidpsia para estudo histologico e de IFD.
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