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adenomatoide

Introducao

Resumo

Os tumores benignos da cavidade nasal incluem um conjunto de lesdes de carater histopatologico heterogéneo. Dentre
esses tumores, esta incluso um subtipo de hamartoma, descrito como Hamartoma Adenomatoide Epitelial Respiratorio
(HAER) caracterizado por proliferagdes glandulares anormais derivadas da fossa nasal, nasofaringe e seios paranasais,
principalmente do septo posterior, com alto potencial curativo, mas que constitui um diagnéstico desafiador na pratica
clinica devido a sua raridade. O objetivo foi relatar um caso de HAER, divulgar o conhecimento cientifico sobre essa
tumoragdo benigna e rara, além de incentivar o diagnostico diferencial. Paciente masculino, de 49 anos, com sintoma de
dor facial intensa, de inicio agudo, de caracter continuo, com intensidade 9 em 10 (sendo zero auséncia de dor, e dez o
maximo de dor), com irradiagdo para gengiva, nariz e orelha externa, agravada pela sensibilidade maior a temperatura
mais baixa. Varias medidas diagnosticas e terapéuticas foram realizadas para o alivio da dor, mas sem sucesso. Procurou
acompanhamento com diversas especialidades, que através de exames de imagem, foi evidenciado uma lesdo tumoral
em rinofaringe. Por suspeita de uma neoplasia maligna, foi realizado uma cirurgia para exérese total do tumor. Todavia,
a analise anatomopatologica confirmou o diagnoéstico de HAER, uma tumoragao benigna e rara. Pela raridade do HAER,
com poucos relatos na literatura, ¢ importante haver a divulgagdo, contribuindo para o conhecimento sobre a doenga,
possibilitando o diagnoéstico diferencial naqueles com dor facial de forte intensidade, associado a presenga de tumoragdes
em nasofaringe ou paranasal.
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Abstract

Benign tumors of the nasal cavity include a set of heterogeneous histopathological lesions. Among these tumors is
included a subtype of hamartoma, described as Hamartoma Adenomatoid Epithelial Respiratory (HAER) characterized
by abnormal glandular proliferations derived from the nasal fossa, nasopharynx and paranasal sinuses, mainly from the
posterior septum, with a highly curative potential, but which constitutes a challenging diagnosis in clinical practice due to
its rarity. The objective was to report a case of HAER, disseminate scientific knowledge about this benign and rare tumor,
in addition to encouraging differential diagnosis. Male patient, 49 years old, with severe acute facial pain symptom, of
continuous character, with intensity 9 out of 10 (being zero absence of pain, and ten the maximum pain), with irradiation
to the gums, nose and outer ear, aggravated by higher sensitivity at lower temperature. Several diagnostic and therapeutic
measures were taken to relieve pain, but without success. He sought follow-up with several specialties, which through
imaging exams showed a tumor lesion in the rhinopharynx. Due to the suspicion of a malignant neoplasm, surgery was
performed for total excision of the tumor. However, anatomopathological analysis confirmed the diagnosis of HAER,
a benign and rare tumor. Due to the rarity of HAER, with few reports in the literature, it is important to disseminate it,
contributing to the knowledge about the disease, enabling the differential diagnosis in those with severe facial pain,
associated with the presence of nasopharyngeal or paranasal tumors.
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Dentre as tumoragdes benignas nasossinusais,
estao incluidos os hamartomas, que sdo malformacoes

Os tumores benignos da cavidade nasal incluem
um conjunto de lesdes de carater histopatologico
heterogéneo', sendo uma condicdo pouco comum na
pratica clinica. Habitualmente, sio assintomaticos,
no entanto, quando os sintomas estdo presentes
demonstram comprometimento funcional do sistema do
seio paranasal decorrente do crescimento significativo
da lesao?.

compostas por um crescimento celular e tecidual de
um orgdo de maneira excessiva, desorganizada, porém
autolimitada e localizada. De modo geral, podem
se apresentar em qualquer parte do organismo, mas
geralmente ocorrem no pulmao, figado, rim e trato
intestinal, mas raramente sdo encontrados no trato
aerodigestivo superior?,

Um subtipo de hamartoma, ¢ o descrito como
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hamartoma adenomatoide epitelial respiratorio (HAER),
0 qual ¢é caracterizado por proliferacdes glandulares
anormais derivadas da fossa nasal, nasofaringe e seios
paranasais, principalmente do septo posterior.** Esse tipo
de hamartoma, ainda com patogénese desconhecida’, é
extremamente raro, tanto no Brasil quanto no mundo,
e pode ser confundido com lesdes mais agressivas,
como papilomas invertidos ou adenocarcinoma do trato
nasossinusal®, e até mesmo outras patologias como
polipo nasal inflamatorio, resultando em intervengdes
inapropriadas para o diagndstico.

Portanto, apresenta-se umrelato de caso de HAER,
a fim de demonstrar a relevancia da identificagdo de tal
doenga como uma hipotese diagnostica, uma vez que,
detectada corretamente tem grande potencial curativo,
modificando o bem-estar global do individuo.

Material e Método

Relato de caso, retrospectivo, de Hamartoma
Adenomatoide Epitelial Respiratdrio, através da coleta
dos dados clinicos (anamnese e exame fisico) e exames
laboratoriais evolutivamente, realizados com o proprio
paciente, na forma de entrevista com os autores, apos
assinatura de termo de consentimento livre e esclarecido,
garantindo o sigilo, o respeito a ética, privacidade
e confidencialidade de todos os dados fornecidos.
Revisdo bibliografica, usando descritores em Ciéncias
da Saude: “Hamartoma” “dor facial” “obstru¢ao nasal”
“nasofaringe”, em base de dados cientificos SciELO,
PUBMED, no periodo dos ultimos 25 anos, na lingua
portugués, inglés e espanhol. Os principios éticos
foram respeitados, a partir da submissdo a apreciagdo
e a aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade de Vassouras, numero do parecer
4.339.956.

Relato de Caso

Paciente masculino, de 49 anos, em 26 de maio
de 2019, iniciou um quadro agudo de dor facial, com
inicio subito, de caracter continuo, com intensidade 9
em 10 (sendo zero auséncia de dor, e dez 0 maximo de
dor), com irradiacdo para gengiva, nariz e orelha externa,
agravada pela sensibilidade maior a temperatura mais
baixa, sem alivio com uso de medica¢ao, ndo sabendo
relatar qual utilizado, e acompanhado de uma pressao
arterial variando de 100 x 80 mmHg a 170 x 110 mmHg.
Devido a intensidade da dor, procurou atendimento
médico no mesmo dia, em uma unidade de pronto
atendimento em satde, onde foi medicado com anti-
inflamatorio e analgésico intravenoso e, sendo liberado
a seguir.

Porém, devido a persisténcia da dor e a

associacao com episddio de sincope, no mesmo dia 26,
no periodo noturno, retornou ao servico de emergéncia
hospitalar, sendo internado para investigagao.

Apoés avaliacdo médica, a principal hipotese
diagnostica foi de acidente vascular cerebral, sendo
realizado exame de tomografia computadorizada (TC)
de cranio, que revelou resultado normal.

Iniciado medicacao analgésica para a dor facial,
sendo prescrito, inicialmente, dipirona e oxigenioterapia,
e, posteriormente, tramadol e morfina, houve persisténcia
da dor, embora em carater intermitente. Entdo, foi
realizado uma puncdo de liquor, no qual o resultado
foi normal, descartando a possibilidade de causa
infecciosa. O paciente, foi liberado, apoés orientagao
para investigacdo com neurologista e receitado uso de
carbamazepina. Relatou que a dor cedeu aos poucos
com o uso dessa medicacgao.

Havia relato de passado de renite alérgica,
dificuldade respiratéria pelas narinas, roncos, bem
como, episodios de epistaxe quando mais jovem, nao
sabendo relatar se bilateral ou unilateral.

Em 28/05/2019, procurou neurologista para
investigacdo diagnodstica da dor, sendo solicitado uma
angiorressonancia arterial e venosa de cranio (angio-
RM), e suspensa a carbamazepina.

O resultado da angio-RM revelou a presencga
de les@o expansiva de contornos irregulares, medindo
2.4 cm de diametro, com captagdo heterogénea do
meio de contraste, havendo areas de hipocaptagdo de
permeio, localizada na cavidade nasal posteriormente e
centralmente, junto a por¢do posterior do septo 6sseo
nasal, a qual determinava reducdo da coluna aérea da
rinofaringe e, poderia corresponder a neoplasia.

Pela suspeita de neoplasia maligna, o paciente
foi encaminhado, entdo, para otorrinolaringologia
(ORL).

No més de junho compareceu a consulta
com o ORL, sendo realizado rinoscopia anterior, sem
evidéncia de qualquer lesdo. Foi solicitado um exame
de videoendoscopia nasal, com laudo compativel com
lesdo expansiva vegetante, ligeiramente globosa na linha
média da rinofaringe, com inser¢ao aparentemente no
teto da mesma, ocupando cerca de 70% da luz. Desvio
septal a direita, obstrugdo nasal a direita e renite atopica.
Encaminhado para procurar um cirurgido de cabeca e
pescoco, para avaliagdo da possibilidade de tratamento
cirargico.

Ainda no més de junho compareceu a consulta
com o cirurgido, sendo solicitado novo exame de TC
de seios da face para melhor avaliagdo da extensdo
da doenga, sendo verificado no laudo, a presenca de
lesdo expansiva de aspecto pediculado/vegetante,
indissociavel da parede posterior da nasofaringe (figuras
1 e 2). Além de espessamento concéntrico e laminar da
mucosa de revestimento de algumas células etmoidais
bilateralmente e dos seios maxilares.
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Figura 1. Corte axial de Tomografia Computadorizada de
seios da face, mostrando lesdo expansiva na parede poste-

rior da nasofaringe.

Figura 2. Corte coronal da Tomografia Computadorizada de seios da face mostrando lesdo expansiva de aspecto pediculado/vege-
tante indissociavel da parede posterior da nasofaringe.

Em 02/09/2019, foi submetido a cirurgia de
exérese total do tumor da rinofaringe, sendo enviado
dois fragmentos irregulares de tecido amarelo e elastico
medindo em conjunto 1,0 x 0,7 x 0,3 cm para biopsia,
cujo resultado anatomopatologico foi compativel com
hamartoma adenomatoide epitelial respiratorio.

No po6s operatorio, a recuperagdo do doente foi
bem-sucedida, com boa cicatrizagdo no local da cirurgia,
houve melhora do olfato e desaparecimento da dor
hemifacial. Foi solicitado uma TC de seios paranasais
para controle pds-cirurgico, que até o momento ndo
havia sido realizada pelo paciente.

Discussao

Os hamartomas sdo entidades decorrentes
de uma alteracdo no desenvolvimento celular e

tecidual, podendo apresentar-se em qualquer parte do
organismo, inclusive no epitélio superficial, glandulas
seromucinosas, estroma fibroso ou vasos.’

Descrito pela primeira vez por Ozoleke
Heffner em 1995%, um subtipo muito raro, o hamartoma
adenomatoide epitelial respiratorio (HAER), foi
definido como uma lesdo tumoral caracterizada por uma
importante proliferacdo glandular revestida por epitélio
respiratorio ciliado originario do epitélio da superficie,
com localizagdo de maior ocorréncia no septo nasal
posterior® e com crescimento excessivo, desorganizado,
mas autolimitado®*'°.

Teorias para explicar a etiologia do HAER
comegam a ser discutidas em torno de uma explicagao
de natureza congénita ou secundaria a um ambiente pro-
inflmatorio prolongado, mas que permanece com poucas
evidéncias.*®® Além disso, Ozolek & Hunt, (2006)
demonstraram que havia no HAER um alto numero de
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desequilibrios alélicos, e mesmo nao sendo considerado
um processo neoplasico, ndo exista evidéncias
moleculares apoiando ou refutando essa possibilidade,
sugerindo que o HAER possa ser uma neoplasia benigna
e ndo um hamartoma. Ressaltando assim, a necessidade
de estudos adicionais, mais aprofundados na analise
biogenética dessas lesdes.

Nas publicagdes de Miranda et al (2013) e
Rodrigues, et al (2016), a maioria dos HAER ocorreu,
predominantemente, em homens adultos, com uma
proporcao de homens para mulheres de 7: 1, com maior
frequéncia entre a 3* e 9* décadas de vida.

No estudo de Wenig e Heffner (1995) foi
identificado sintomatologia, predominantemente, de
obstru¢ao nasal, congestdo nasal, epistaxe a rinossinusite
cronica recorrente. No relato de Ingram et al (2006) a
dor facial era o principal sintoma relacionado ao HAER,
de forma semelhante ao presente relato. Duvillard &
Romanet (2008) demonstram que os hamartomas nasais
podem ocasionar obstrugdo nasal e, consequentemente,
ronco e epistaxe, ¢ que quando volumosos podem
causar importante dificuldade respiratéria.!! Vira et al
(2011) avaliou 54 pacientes com diagnostico de HAER
e observou que os sintomas presentes na maioria dos
casos eram dor facial, pressdo facial, congestdo nasal,
dores de cabega ¢ hiposmia. Da mesma forma, nosso caso
demonstrou caracteristicas semelhantes as citadas, como
historico de atopia nasal e epistaxe, possivel hiposmia,
obstru¢do nasal unilateral, dificuldade respiratoria, além
da importante dor facial, os quais corroborariam para a
suspeita clinica do HAER.

Considerando que

ainda possam existir

dificuldades para o estabelecimento do diagndstico
do HAER, estudos demonstram a relevancia do
conhecimento prévio de outras patologias para
diagnostico diferencial, assim como, o estudo de
achados nos exames de imagens que possam orientar
na suspeita do diagndstico correto e das medidas
terapéuticas necessarias.

Jurado et al (2012) publicou que os principais
diagnosticos diferenciais sdo os poélipos nasal e
antrocoanal, o papiloma invertido e o adenocarcinoma
de baixo grau * (tabela 1).

No estudo de Vira et al (2011) foi observado
que ndo havia caracteristicas distintivas no exame
endoscdpico para sugerir um diagnostico de HAER, bem
como, ndo havia aparéncia caracteristica ou especifica
na TC ou na ressondncia magnética para ajudar a
distinguir HAER de outra patologia nasossinusal,
apenas imagens sugestivas de espessamento da mucosa
ou mucoperiosteal, opacificagdo do seio, polipose nasal
ou concha bolhosa, demonstrando que realmente HAER
seja um achado incidental.’

De modo semelhante, nosso paciente apresentou
nos exames de imagem, além da lesdo em localizagdo
posterior do septo nasal, apenas o espessamento da
mucosa, sendo o diagndstico de HAER feito somente
através da biopsia. E, assim como relatado na literatura,
o HAER foi um achado incidental™? no presente
relato.

Todavia Lima et al (2006) relata que o HAER
aumenta significativamente a largura das fendas
olfativas'®, assim também ha relatos que outros autores
descobriram que a ampliacdo da fenda olfativa maior

Tabela 1. Principais diagndsticos diferenciais e achados anatomopatolégicos.

HAER PAL PN Fl ATMC

Drigen Doz hipilesis. Escasso mfilirade Infibirado de células Epitého escamoso Powcn claro: no epaliha

inflamsinio ¢ escassa i flamatirias, estratificado superficial va dss

1% proliferagdes aosimafilia primcipalmente cosindfilos, glindulss seromucosss da
hsmanomatosas congénilns com remodelngks o submucosa
2 relaciomadas com um espessamonts da
ambicnée pri-mflamatano mernhrana hasal
prolongsdo

Lacalizagio Participagio do soplo nasal  Sews maxilar Sewo ctmoidal Parcde masal Iateral ¢ soivs  Fossa nasal, seguido por
{em particular a pane seios etmaosdal @ maxslar
pumstemcr)

Achindos THO) Epitédio cilisdo positive Expressdo de MMP-2 Incremento ds expresslo  Coexpressio de (K7, Positive pars CKT, CK19¢
pam CK7 ingrementada por cblales  de MMP-2 das células CKA, CKI9, p3 ¢ HMWK SO0

indlaenatinas
Cihalas de membrans basal
possivas pasa piad ¢

HMWE

=i lamatinas

pelan oobulas escamaonas
mlda queratinradas e
Eranwigia

Negative para CK20,
COX2

Mo cdernaciada do
s enay dar, crescendo

Caracteristicas

masrosehpleas enafilka

Edema dio tey
s fregues

Escasso tecido papilar ou
glandular

e Lesdes polipoides

Caracteristivas
microschpicns

Clindulas individus
coneciadas A superfioe

Membrana basal expessa

Multicamada de opibétio
aesparabing cilisdo

Probilicracio adéncamalioade
Awséncia de um

womponante glandule
ACTCIIE S

stravés do meato médio ¢
protusko pela couna ¢
nasofannge

Nin diferenciam
sigmificalivamenie dos
pofipos nasaas

PALC ¢ PN conmponents
inandide ¢ coberton pof
epitélso paudacaratificado

Fendas do meaie médio ¢
prodapeo pa cavidade pasal

Polgpo edematonsn,
eosinolilio, cilulas
caliciformes, hiperplasia ¢
espessamemilo da mérmbrana
basal, com um infiltrade
cosinolllio,

Mucosa preservada

Endofitica, padrla de
crescimendo invertide com
baana extenabo cxtromal

Asguntetura tubular, tabuls-
cislica, papalar, ou
mistopapslar

Supilicis & transdo i
T ——

Podde estar prescnse
Glandulas om disposigio
hack-to-hack. ou grandes
glamslas
erstoadenomal onas

Atipaa celular

ADC: adendcircnoms, HAER: hamaiioma adenomalide epilelial respaitine. |HC: imunohstoquimica; PAC: pdiipo antrocaanal, P papécina ivestido. PN: polipo nasal

Fonte: Jurado et al (2012).
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que 10 mm na TC estdo associados ao diagnostico de
HAER'", demonstrando que analise da fenda olfativa no
exame de imagem pré-operatdrio pode se tornar uma
maneira importante de avaliar a presenga do HAER.
Mesmo antes do diagnostico definitivo, no nosso
caso, a conduta escolhida foi a exérese total do tumor a
fim de que houvesse a analise anatomopatoldgica. Em
concordancia, a literatura demostra que por ser uma
lesdao benigna, com baixa recorréncia, ou seja, com alto
potencial curativo, o melhor tratamento para HAER ¢ a
ressec¢do cirargica com remogdo completa7-10:13.14,
Além disso, Safi et al (2019) em sua revisdo
sistematica de artigos, descobriu também, que diversos
autores citaram a melhora do olfato apds a retirada do
HEAR, assim como observado em nosso relato.
Todavia, vale ressaltar, que confundir o HAER
com outras patologias mais graves pode levar a
resseccdes incompletas sem a devida margem de
seguranca, ou também, podem ser adotadas medidas
terapéuticas mais invasivas sem a real necessidade,
afetando, assim, a qualidade de vida do paciente.

Conclusao

O hamartoma adenomatoide epitelial respiratorio
constitui um diagnostico desafiador para muitos
médicos, uma vez que, ¢ uma lesdo rara, com variada
apresentacao e, que pode ser confundida com outras
patologias, comprometendo a escolha terapéutica
adequada.

Pela raridade do tumor, com poucos relatos na
literatura, ¢ importante haver notificacdo, contribuindo
para o melhor conhecimento e avaliagdo pré-operatoria,
além de aumentar a possibilidade do diagnostico
diferencial, naqueles com dor facial intensa, obstrucao
nasal e tumoracgdo nasofaringea ou paranasal.
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