Lesdo de células gigantes:
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RESUMO

Algumas lesdes benignas dos maxilares apresentam-se indistingliiveis a analise histopatolégica. E o caso das
lesGes de células gigantes, dentre as quais sdo parte integrante o granuloma central de células gigantes, o
granuloma periférico de células gigantes, o cisto 6sseo aneurismatico, o tumor marrom do hiperparatireoidismo
e 0 querubismo. Desta forma, as caracteristicas clinicas dessas lesdes chegam a ter importancia clinica conclu-
siva nesses casos. O proposito deste estudo é fazer uma breve revisao de literatura acerca das les6es denomi-
nadas Granuloma Central de Células Gigantes (GCCG) e Granuloma Periférico de Células Gigantes (GPCG)
assim como avaliar 58 casos diagnosticados, observando-se fatores, como idade, sexo, localizacéo preferen-
cial e tamanho das les6es, com o intuito de melhor esclarecer os leitores sobre a epidemiologia dessas lesées,
orientando-os quanto ao discernimento das medidas diagndsticas e terapéuticas a serem tomadas.

Descritores: Granuloma de células gigantes/diagnostico; Granuloma de células gigantes/terapia; Estudos

retrospectivos.

ABSTRACT

A few benign lesions of the jaw seem indistinct to histopathological analysis. That is the case of the giant cell
lesions such as the central giant cell granuloma; the peripheral giant cell granulations; the aneurismatic bone
cyst; the brown tumor of the hiperparatireoidism, and the cherub. Thus, the clinical properties of these lesions
take on importance for a definitive diagnosis. This study set out to review the literature on central giant cell
granuloma and on peripheral giant cell granulation. Furthermore, 58 diagnosed cases are evaluated, regarding
the patient’s age and sex and the preferential location of these lesions, with a view to clarify their epidemiology
and contribute to their management.

Descriptors: Granuloma, Giant Cell/diagnosis; Granuloma, Giant Cell/therapy; Retrospective Studies.

INTRODUGAO riférico de Células Gigantes, cisto sseo aneurismatico,
Diversas les6es benignas apresentam células gi-  tumor marrom do hiperparatireoidismo e querubismo.
gantes multinucleadas em meio a seu estroma, tais como Estudos imunohistoquimicos indicam que as

Granuloma Central de Células Gigantes, Granuloma Pe-  células gigantes multinucleadas possuem atividade
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osteoclastica, ja que provocam reabsorcao 6ssea bem
como macrofagica, verificada pela fagocitose de
hemossiderina (TIFFE; AUFDEMORTE, 1997). Prova-
velmente, originam-se da fusdo de células
mononucleares, que compartilham uma célula-tronco
comum com macréfagos, embora o mecanismo pre-
ciso ainda ndo esteja elucidado (TIAN; LI; YU, 2003).

Acometem, predominantemente, mulheres,
ocorrendo com maior freqiiencia, na mandibula
(ROBERSON et al., 1997). A etiopatogénese dessas
lesBes pode estar relacionada a histéria de traumas e
distarbios vasculares, como no caso dos cistos 6sseos
aneurismaticos (GADRE; ZUBAIRY, 2000), ao
hiperparatireoidismo, quando se referir ao tumor
marrom (KAR et al., 2001), ou ainda, ndo se apresen-
tando totalmente esclarecido, como é no caso do
Granuloma Central de Células Gigantes e do

Granuloma Periférico de Células Gigantes.

Granuloma Central de Células Gigantes (GCCG)

O GCCG é uma lesao intra-6ssea nédo
neoplasica que ocorre, exclusivamente, em maxila e
mandibula (KRUSE-LOSLER et al., 2006), formada por
tecido fibroso celular, que contém multiplos focos de
hemorragia, agregacao de células gigantes
multinucleadas e, ocasionalmente, trabeculado 6s-
seo imaturo (KABAN et al., 2002).

A etiologia dessa leséo ainda € muito discutida
entre os autores, acreditando-se que ela possa tanto
envolver causas locais quanto sistémicas. Em relacéo
as primeiras, podem ser decorrentes de traumas e de
insultos vasculares, que produziriam hemorragia
intramedular, e o tecido conjuntivo de maneira exa-
cerbada tentaria substituir (FRANCO et al., 2003).
Dentre as causas sistémicas, pode-se citar a
neurofibromatose I, a sindrome de noonam e os dis-
tarbios hormonais, como o hiperparatireoidismo e a
gravidez (GOMES et al., 2004; FRANCO et al., 2003).

Mais de 60% dos casos ocorrem em pacien-
tes até 30 anos de idade, e, aproximadamente, 65%

dos casos séo relatados em mulheres (KAFFE et al.,

1996; WHITAKER e WALDRON, 2003), estando em
uma razéo de 2:1 (POGREL et al., 1999). A razéo
mandibula/maxila tem sido relatada como sendo 2:1
(KAFFE et al., 1996) até 3:1 (WHITAKER e
WALDRON, 2003). Em relacdo ao comportamento
clinico, o Granuloma Central de Células Gigantes pode

ser classificado como (Quadro 1):

LesbGes agressivas
Crescimento rapido
Expanséo de corticais
Sintomético

Alta taxa de recorréncia
Promove reabsorgao
radicular

Lesdes ndo — agressivas
Crescimento lento

N&o expande corticais
Assintomatico

Baixa taxa de recorréncia
N&o promove reabsorcéo
radicular

Quadro 1 - Classificagdo quanto ao comportamento
clinico (KURTZ et al., 2001).

Radiograficamente, a maioria dos casos (87,5%)
(KAFFE et al., 1996) apresenta-se como uma expan-
séo radiollcida, unilocular ou multilocular que geral-
mente é atravessada por espiculas 6sseas. As bordas
da lesdo tém sido relatadas como bem definidas em
56% dos casos, mal definidas, em 30% dos casos e
difusas, nos 16% restantes (KAFFE et al., 1996). Quan-
do em maxila, pode invadir assoalho de 6rbita e seio
maxilar como também a fossa nasal; na mandibula,
pode expandir e perfurar a cortical 6ssea, e movi-
mentacdo dentaria ou reabsorc¢ado radicular sdo pos-
siveis achados radiograficos (BODNER et al., 1996).

E comum em todas as lesbes a presenca de
um estroma colagenoso e com células
mesenquimatosas ovoides e fusiformes (ADORNATO,
PATICOFF, 2001). Histologicamente €é idéntico ao cisto
0sseo aneurismatico, querubismo, displasia fibrosa
ossea (FRANCO et al., 2003) e tumor marrom do
hiperparatireoidismo, sendo especulado que possa ha-
ver um hormonio circulante que seja o responsavel
por essas leses (POGREL et al., 2003).

O comum tratamento é a remocao cirargica. A
gravidade da intervencéo cirargica varia de uma sim-
ples curetagem até uma ressec¢ao em bloco. Em al-
guns casos, curetagem tem sido suplementada com
criocirurgia, ou mesmo, osteotomia periférica. Essa

lesdo, também, tem sido tratada através de métodos
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conservadores, como radiacdo (ADORNATO, PATICOFF,
2001; POGREL, 2003), aplicacao diaria de calcitonina
(POGREL, 2003),
corticosteréides (CARLOS et al., 2002) e injegao sub-
cuténea de interferon-alpha (KABAN et al., 2002).

injecdo intralesional de

Granuloma Periférico de Células Gigantes (GPCG)

Essa lesdo corresponde a uma das les6es mais
comuns da cavidade bucal. Apresenta-se como uma
reacdo exofitica reativa, ocorrendo sobre a gengiva e
0 processo alveolar, geralmente como resultado de
fatores irritativos locais, tais como extracéo dentaria,
restauracoes deficientes, alimentacdo, proteses
dentéarias mal-adaptadas, placa bacteriana e calculo
(BRIAN; BOUQUOUT, 1994). Tem sido sugerido que
essas lesdes originam-se do ligamento periodontal ou
do mucoperiosteo como resposta a intensa irritacao
do periosteo (BODNER et al., 1997). Ocorre sobre a
gengiva ou o processo alveolar geralmente na mandi-
bula, com tendéncia a apresentar-se anterior a re-
gido de molares, com predile¢io pelo género feminino
(BRIAN; BOUQUOUT, 1994).

O exame microscopico do GPCG mostra uma pro-
liferacdo de células gigantes multinucleadas dentro de
uma formacdo de células mesenquimais ovoides
fusiformes. As células gigantes podem conter somente
alguns nicleos ou varias duzias. As figuras mitdticas séo
bastante comuns na formag&o de células mesenquimais.
Caracteristicamente, encontra-se hemorragia abundan-
te em toda a massa, que freqientemente resulta no
depésito de hemossiderina, especialmente na periferia
da lesdo (KATSIKERIS et al., 1988).

Embora o GPCG se desenvolva dentro dos teci-
dos moles, algumas vezes pode ser vista uma
reabsorcéo do 0sso alveolar subjacente. Em determi-
nadas ocasifes, pode ser dificil determinar se a mas-
sa origina-se de uma lesdo periférica ou de um
granuloma central de células gigantes, que rompeu a
tébua cortical, invadindo os tecidos moles gengivais.

O objetivo deste trabalho é o de realizar um le-

vantamento epidemiélogico das duas principais lesdes

de células gigantes (GCCG e GPCG) no Servico de Pato-
logia Oral da Faculdade de Odontologia de Pernambuco,

durante o periodo de janeiro a marco de 2007.

MATERIAL E METODOS
Pacientes

Os dados do retrospectivo estudo foram obti-
dos a partir de prontuarios de 58 pacientes com le-
sdes de células gigantes diagnosticas no Servico de
Patologia Oral da Faculdade de Odontologia de
Pernambuco, durante o periodo de 1997 a 2007. Da-
dos clinicos foram analisados, enfocando idade, gé-
nero, tamanho, localizacdo das lesGes e
sintomatologia, e investiga¢ao laboratorial foi feita nas
lesbes diagnosticadas como granuloma central de cé-
lulas gigantes. Tempo de acompanhamento e forma
de tratamento nao se constituiram em objetivo deste
trabalho. Pacientes com querubismo podem ter sido
incluidos pela similaridade histopatolégica, pois esta-
gios iniciais de querubismo podem apresentar-se ini-
cialmente como lesdes Unicas ou lesdes pequenas que
ndo conseguem ser detectadas. Os pacientes foram
classificados em 2 grupos: GCCG e GPCG, e, a partir
desta divisdo, observou-se a prevaléncia das varia-

veis acima citadas.

Resultados

De acordo com o diagnéstico, as 58 les6es fo-
ram classificadas como GCCG e GPCG. As andlises
histopatolégicas foram feitas, separadamente, para
os 02 grupos de lesBes. Dados sobre idade, género,
localizagdo, raga e tamanho da lesdo foram obtidos.
Observou-se, na tabela 01, uma maior prevaléncia das
lesGes periféricas, pois 37 das lesbes diagnosticadas
neste estudo foram GPCG, tendo 21 lesdes sido

diagnosticadas como GCCG.

Idade e Género
Dentre os 21 casos de GCCG dos maxilares, 15
pacientes apresentaram a lesdo com menos de 30 anos

de idade, sendo que, neste grupo, 04 (26,7%) pacien-
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tes apresentaram a leséo na primeira década de vida,
08 (53,33%), na segunda, e 03 (20%), na terceira. A
partir disso, observa-se que o GCCG ocorre mais
freqlientemente, na segunda década de vida. Ficou
evidente a predilecdo pelo sexo femino em que 13
(61,9%) lesdes ocorreram em mulheres e 08  (39,1%0)
foram diagnosticadas em homens. Com relagdo aos 37
casos de GPCG, ndo houve uma grande diferenga en-
tre a prevaléncia de lesBes no sexo masculino com re-
lacdo ao feminino. Foi observada, no estudo acima,
uma maior taxa de pacientes na quarta década de vida,
totalizando 12 (32,43%) pacientes, e na quinta, repre-
sentado por 09 (24,32%) pacientes, totalizando 56,75%

das lesBes (Tabela 1 e Figura 1).

Lesbes GCCG GPCG
(Grupo 1; n=21) (Grupo 2; n =37)

Idade média, idade 22,76 (5-56) 37,43 (6-72)
Género, M:F 13:08 19:18
Localizacéao:

Mandibula 14 14

Maxila 7 23
Raca:

Branco 14 17

Pardo 4 14

Negro 3 3

Tabela 1 - Comparacgédo de 2 grupos de pacientes
com GCCG E GPCG

FIG 01. Distribui¢@o em género e idade GCCG
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Localizacdo

A partir dos dados obtidos, observou-se uma
maior predilecdo pela mandibula em relagéo a maxi-
la em uma proporcdo de 2:1 com relagdo a
prevaléncia do granuloma central de células gigan-
tes. Com relacdo ao granuloma periférico de células
gigantes, observou-se uma maior prevaléncia da

maxila em relagcdo a mandibula onde foram observa-

dos 23 casos diagnosticados na regido maxilar e 14

casos, na regido mandibular (Tabela 1 e Figura 1).

Comportamento clinico e Tamanho das lesdes
Neste estudo, observou-se um maior nu-
mero de casos de GCCG com tamanho de até 03
cm, representado por 11 (52,38%) casos, dentre
0s 21 estudados. Com relacdo ao comportamento
clinico dessas lesdes, observou-se um maior niume-
ro de lesBes assintomaticas, representado por 17
casos (80,95%) dentre os 21 acima citados,
enfocando, assim, a classificagio descrita por Kurtz
et al. (2001), em que lesBes assintomaticas fazem
parte das lesGes ndo-agressivas. Com relacdo ao
GPCG, observou-se uma alta taxa de lesdes com até
03 cm de tamanho, representada por 33 casos
(89,19%) dos 37 relatados. Com relacao a
sintomatologia, 32 (86,49%) pacientes apresenta-

ram-se assintomaticos (Tabela 2 e Figura 2).

Lesbes GCCG GPCG
(Grupo 1; n=21) (Grupo 2; n =37)
Tamanho:
0-15mm 2 20
16-30mm 9 13
31-45mm 4 2
46-60mm 1 1
acima de 60mm 0 1
Sintomatologia:
Assintomatico 17 32
Sintomatico 4 5

Tabela 2 - Comportamento Clinico e tamanho das
lesBes.

Fig. 02, Distribuigdo em género e idade
GPCG
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DISCUSSAO
Lesdes, contendo células gigantes dos maxila-

res, incluem GCCG, GPCG, querubismo, displasia fi-
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brosa dos maxilares, sendo dificil distinguir essas le-
soes histologicamente (CARLOS et al., 2002). Nao é
incomum para les6es malignas dos maxilares conter
células gigantes multinucleadas. De acordo com
Roberson et al. (1997), em relagéo as lesdes malig-
nas, deve-se observar: sarcoma osteogénico,
fibrosarcoma, histiocitoma fiobroso maligno, linfoma
e tumor 6sseo de células gigantes.

Granuloma central de células gigantes é uma
lesdo ndo-neoplasica, encontrada exclusivamente na
maxila e na mandibula. Em mais de 60% dos casos,
ocorreu em pacientes até 30 anos de idade (KRUSE-
LOSLER et al., 2006), tendo isso sido confirmado em
nosso trabalho no qual 15 (7,43%) dos 21 pacientes
apresentaram-se com menos de 30 anos de idade, e
aproximadamente 65% dos GCCG relatados em ho-
mens (KRUSE-LOSLER et al., 2006), ndo sendo obser-
vado em nosso levantamento em que 62% dos casos
foram relatados em mulheres. No presente estudo,
foi observada uma relagéo maxila /mandibula de 1:2,
sendo confirmado por Kaffe et al., (1996).

De acordo com WHITAKER et al. (1998), o
GCCG pode variar de uma descoberta acidental de
5mm x 5mm a uma leséo destruidora de mais de 10
cm de tamanho. Essa diversidade de achados
radiograficos confirmam os dados obtidos neste es-
tudo no qual se observaram les@es, variando de 0,5
cm a 8 cm de tamanho.

O granuloma periférico de células gigantes
pode-se desenvolver em qualquer idade, embora apre-
sente um pico de incidéncia na quinta e na sexta dé-
cada de vida (NEVILLE et al., 1998), o que néo foi
observado em nosso trabalho em que o pico de inci-
déncia foi observado na quarta e na quinta década de
vida. O GPCG ocorre sobre a gengiva ou sobre o pro-
cesso alveolar geralmente na mandibula, com tendén-
Cia a apresentar-se anterior a regido de molares e
predilecdo pelo género feminino ( BRIAN; BOUQUOT,
1994). Com relagéo a localizagéo, o0 GPCG mostrou-se
mais prevalente, acometendo, principalmente, a re-

gido mandibular, embora com relagdo a distribuicao

entre sexos, nosso trabalho ndo observou difirengas
significativas entre os sexos.

De acordo com Neville et al. (1998), a maioria
das lesdes denominadas GPCG apresentam menos de
2cm de tamanho, embora sejam vista, ocasionalmente,
lesBes maiores, tendo sido esse dado confirmado em
nosso levantamento, uma vez que 20 (54,05%) das 37

lesBes apresentaram-se com tamanho inferior a 1,5 cm.

CONSIDERACOESFINAIS

Conclui-se, a partir deste estudo, que as le-
sdes de células gigantes representam um grupo de
lesbes que acometem, com frequiéncia, as estruturas
facias, compreendendo uma gama de lesdes que de-
mandam mais estudos a respeito de sua epidemiologia,
forma de atuacéo e etiologia, para que, assim, possa

se obter um resultado terapéutico eficiente.
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