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Clinico

Central giant cell granuloma: a case report
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RESUMO

O presente caso relata uma lesdo central de células gigantes, apresentando, ainda, uma revisdo da
literatura com vistas ao diagnéstico e tratamento da lesdo. Paciente do género masculino, leucoderma, 25
anos de idade procurou o servico de cirurgia Buco-Maxilo-Facial da Universidade de Taubaté, apresentando
uma lesdo de grandes proporcdes em corpo mandibular esquerdo. Foram solicitados exames radiogra-
ficos e tomogrdficos, evidenciando uma drea radiolGcida de aspecto unilocular, sugerindo as hipéteses
diagnésticas de ameloblastoma, granuloma central de células gigantes e cisto ésseo aneurismdtico. Foi
realizada a biépsia incisional, na qual se notou a presenca de células gigantes multinucleadas e grupos
de fibras coldgenas com dreas de extravasamento de eritrocitos e depdsitos de hemossiderina. Foram
solicitados, também, exames bioquimicos do sangue para verificacdo dos niveis da fosfatase alcalina, os
niveis de cdlcio e fésforo e a dosagem de paratorménio, evidenciando-se valores normais para todos. O
tratamento eleito foi curetagem cirdrgica da lesGo com preservacGo dos dentes envolvidos no processo.
A proservacdo do caso é de 24 (vinte e quatro) meses e demonstra franca recuperacdo, com evidente
neoformacdo éssea, conforme andlise clinica e radiogrdfica.

Descritores: Granuloma de Células Gigantes; Mandibula; Cirurgia; Diagnéstico; Tratamento.

ABSTRACT

This study reports a case of central giant cell granuloma and also presents a review of the literature,
focusing on the diagnosis and management of this lesion. A 25-year-old caucasian male, came to the
Maxillofacial Surgery Outpatient Clinic of the University of Taubaté presenting a large lesion in the left man-
dibular body. Radiographic and computed tomography (CT) examinations revealed a unilocular radiolucent
area suggesting the diagnoses of ameloblastoma, central giant cell granuloma and aneurysmal bone cyst.
We performed an incisional biopsy, which revealed the presence of multinucleated giant cells embedded in
a collagenous stroma with areas of extravasation of erythrocytes and hemosiderin deposits. Complementary
biochemical examinations of the serum, demonstrated normal levels of alkaline phosphatase, calcium,

phosphorus and parathyroid hormone. The treatment was surgical curettage of the lesion with preservation
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of the teeth involved. After twenty-four months of follow-up the patient shows a full recovery with no signs

of recurrence and clear new bone formation, as evidenced by clinical and radiographic analyses.

Keywords: Granuloma, Giant Cell. Mandible. Surgery. Diagnosis. Treatment.

INTRODUCAO

A primeira mencGo ao Granuloma Central de
Células Gigantes (CGCG)' o descrevia como uma
lesdo “reparativa” de células gigantes, sendo que
essa terminologia foi abandonada posteriormente,
por ndo se tratar de uma lesdo de “reparacé@o”
propriamente dita. Além disso, estudos comegaram
a diferencié-la em agressiva e ndo-agressiva?.

O CGCG se caracteriza como de um tumor
benigno raro, de etiologia ainda desconhecida,
que responde por aproximadamente 7% dos tu-
mores mandibulares e maxilares, ocorrendo, com
maior frequéncia, em mulheres®. Caracteriza-se,
clinicamente, pela destruicGo éssea, perda da
simetria facial e deslocamento dos dentes, afetan-
do, principalmente, individuos jovens*. Os tipos
agressivos expandem-se rapidamente, causando
abaulamento das tdbuas ésseas®, sinftomatologia
dolorosa, sangramento e deslocamento de raizes
dentérias®. Ocorrem mais comumente, em mandi-
bula, apresentando-se como uma lesdo unilateral,
porém, mais raramente, podem ser diagnosticados
casos de lesdes bilaterais’.

Radiograficamente, os CGCG aparecem como
lesdes radiolUcidas, uni ou multiloculares, com bor-
das bem definidas, e, em casos agressivos, levam
a reabsorcéo de raizes dentdrias envolvidas na
lesdo®. Histologicamente, o GCCG é representado
pela presenca de células gigantes multinucleadas,
imersas num estroma colagenoso, com células
mesenquimatosas que variam de ovoides a fusifor-
mes, permeadas por dreas hemorrdgicas’. Apesar
de as células gigantes multinucleadas serem as
mais caracteristicas dessas lesdes, néo se chegou

ainda a um consenso nem quanto & sua histogé-
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nese nem quanto & sua origem osteolitica'®. Alguns
pesquisadores acreditam que essas células sejam
osteoclastos'', enquanto outros sugerem que sejam
células do sistema mononuclear fagocitario'2.

A recidiva da lesdo é dependente de sua con-
dicdo. Lesdes agressivas, com sinais e sinfomas
evidentes (dor, parestesia, reabsorcéo radicular,
perfuracdo de corticais dsseas) apresentam uma
recidiva de aproximadamente 26 %'3. O tratamento
pode ser realizado de vdrias maneiras, sendo as
mais comuns a curetagem cirdrgica, osteotomia
periférica, remocdo completa, utilizacdo de corti-
costeroides, calcitonina, interferon e Imatinib'*.

O presente estudo relata um caso de Granulo-
ma Central de Células Gigantes em um paciente
do género masculino, 25 anos de idade, cuja les@o
apresentava cardater assintomdtico, porém com
grandes proporcdes. As caracteristicas clinicas,
histolégicas, radiogréficas bem como o tratamento

da lesdo s@o aqui apresentados e discutidos.

RELATO DE CASO CLINICO

Paciente do género masculino, leucoderma, 25
anos de idade compareceu ao servigo de cirurgia
da Universidade de Taubaté, relatando queixa de
aumento de volume em regido mandibular esquer-
da. Na anamnese, o paciente ndo relatou nenhum
trauma associado & regido da lesGo ou qualquer
sinftomatologia precedendo seu aparecimento hé
cerca de 2 semanas. Nenhuma doenca sistémica
ou histérico familiar de importéncia foram relatados.
Ao exame clinico, o paciente apresentava aumento
de volume evidente em sua mandibula do lado

esquerdo, causando uma assimetria facial (figura
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1). Ao exame infrabucal, notou-se aumento de vo-
lume na regido dos dentes 33 ao 37, com gengiva
e mucosa apresentando caracteristicas normais de
coloracéo e forma e mostrando consisténcia firme a
palpagdo. Os dentes envolvidos ndo apresentavam

qualquer tipo de mobilidade ou mudanca de cor.

Figura 1: Assimetria de face provocada por CGCG.

Ao exame radiogréfico, visualizou-se uma drea
radiolUcida com bordas definidas na érea com-
preendida entre o dente 33 e o ramo ascendente
da mandibula esquerda na sua drea mais inferior
(figura 2). Houve envolvimento dos dentes 33, 34,
35 e 36, porém sem deslocamento ou reabsor-
cdo de suas raizes. Foi solicitada uma tomografia
computadorizada (TC) Denta Scan da regi@o que
demonstrou, com precisdo, ndo haver fenestracéo
das paredes 6sseas. Com suspeita clinica de ame-
loblastoma, les@o central de células gigantes e cisto
bsseo aneurismatico, foi realizada uma bidpsia
incisional, e o espécime, encaminhado ao exame
andtomo-patolégico. A microscopia revelou a pre-
senca de células gigantes multinucleadas e grupos
de fibras coldgenas com dreas de extravasamento
de eritrocitos e depdsitos de hemossiderina, chegan-

do assim ao diagnéstico de Granuloma Central de

Células Gigantes (CGCQG).
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Figura 2: Lesao Central de Células Gigantes de grandes
dimensdes em regi@o mandibular esquerda.

Em seguida, foram solicitados exames de
sangue, incluindo-se exames de célcio, fosfato e
paratorménio, a fim de eliminar a possibilidade da
lesdo se tratar de um tumor marrom do hiperpara-
tireoidismo. Frente aos resultados de normalidade,
optamos pelo tratamento cirdrgico de curetagem
e remocdo total da lesdo, decisdo essa tomada
com entendimento e consentimento do paciente
em questdo. Antes do procedimento, foi solicitado
ao paciente que ele tratasse endodonticamente
os elementos dentais envolvidos, no que fomos
prontamente atendidos. No dia da cirurgia, o pa-
ciente foi induzido & anestesia com éxido nitroso e
anestesiado efetivamente com Propofol (Biosintética
Laboratério). Foi realizada incisGo em fundo de
sulco mandibular na érea compreendida entre o
dente 31 e o trigono retro-molar esquerdo (lémina
de bisturin® 15 em cabo Bard-Parker). Apés a divul-
séo tecidual, deparou-se com osso cortical de fina
espessura em toda a extensdo da lesdo. Removida
a camada éssea mais fina, iniciamos a curetagem
da lesd@o (curetas de Lucas e Gracey para raspagem
das raizes dentdrias). Deparamo-nos com um tecido
denso, de coloracd@o acastanhada, em grumos, san-
grante e facilmente destacdvel das paredes 6sseas
circundantes, mas com certa dificuldade para des-
tacar das raizes dentdrias. Apds criteriosa remocdo
do tecido granulomatoso, debridamos as bordas da
janela éssea, realizamos a apicetomia dos dentes
envolvidos e irrigamos abundantemente, com soro

fisiolégico. Realizamos sutura continua (fio de sutura
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V) e mantivemos o formato original da mandibula,
i@ que a base desta foi preservada assim como os
dentes e o osso alveolar. Nenhum tipo de enxerto foi
utilizado para preencher a loja éssea (Figura 3). O
paciente permaneceu sob observacdo, no hospital,
durante 8 horas e recebeu alta com medicacéo e

recomendacdes pds-cirdrgicas.

Figura 3: Remocéo total da lesdo com manutencdo dos
elementos dentdrios envolvidos.

Apés 7 dias, o paciente retornou para con-
trole pés-operatério, momento em que notamos
melhora considerdvel na simetria facial e 6tima
cicatrizac@o intrabucal. Observamos bom contorno
mandibular e auséncia de fistula ou deiscéncia de
sutura. Decorridos mais 15 dias, o paciente retor-
nou & clinica, apresentando aumento volumétrico
na mesma regiéo, com fistula na regido de sutura.
Foi realizada irrigacéo com soro e povidine e pres-
cricdo de medicacdo para controle da infeccao
(Amoxicilina + Clavulanato de Potdssio comp 875
mg durante 7 dias). Passados mais 7 dias, o pa-
ciente refornou com 4timo contorno e fechamento
da fistula referida anteriormente (Figura 5). Foi

solicitada nova radiografia panorémica, na qual
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pudemos perceber discreta neoformacéo éssea
periférica. O caso encontra-se em proservacdo de
2 anos com evidente regressdo da lesdo ao exame

radiogrdfico (Figura 4) e normalidade (simetria de

face) ao exame clinico (Figura 5).

Figura 4: Em plena recuperacéo, com evidente neo-
formacao éssea.

Figura 5: Face simétrica apés tratamento.

DISCUSSAO

E objetivo do presente artigo relatar um inferes-
sante caso de GCCG abordando, adicionalmente,
os aspectos clinico-cirirgicos e epidemiolégicos
bem como o diagnéstico diferencial e os tratamen-
tos sugeridos na literatura. Desse modo, a discussdo
foi dividida em subtitulos que abordam dados rele-
vantes do GCCG e relatados na literatura recente,
com vistas a adicionar conhecimento & comunidade

odontolégica.
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

O diagndéstico diferencial do GCCG ¢ feito,
geralmente, com o tumor marrom do hiperparati-
reoidismo, o querubismo e o cisto aneurismdtico,
entre outros. No caso do tumor marrom do hiperpa-
ratireoidismo a suspeita deve ser eliminada através
de exames de cdlcio, fosfato e paratorménio'®. Em
relacdo ao querubismo, que se caracteriza por
uma expansdo bilateral de maxila ou mandibula
e forna-se evidente nos primeiros anos de vida,
a diferenciacdo deve ser realizada por meio de
uma criteriosa anamnese, seguida de exame cli-
nico e radiogrdfico, j@ que histologicamente sdo
indistinguiveis'®!”. O desenvolvimento de GCCG
e do querubismo s@o possivelmente mediados por
uma sobre-expressdo do TNFa (Fator de Necrose
Tumoral alfa) no nicleo das células multinucleares'®.
J& o cisto bsseo aneurismdtico é caracteristicamente
composto por fibroblastos, células gigantes e trabé-
culas de aspecto osteoide embebidas num estroma
muito parecido com o GCCG'. Para o estabele-
cimento do diagnéstico diferencial, deve-se saber
que sua etiologia estd ligada a histéria de trauma
ou alteracées hemodindmicas locais em criancas
e adolescentes.

O CGCG também pode estar associado a ou-
tras lesdes intrabucais de origem genética, como na
neurofibromatose tipo 12° e na Sindrome de Karta-
gener, uma condicdo grave de comprometimento

do trato respiratério superior e inferior?!.

TRATAMENTO

O CGCG pode ser tratado de diferentes
maneiras, mais conservadoras ou mais radicais,
dependendo muito das suas caracteristicas e da
sua agressividade. Apenas um caso de regressdo es-
pontanea da lesdo apds diagndstico histopatolégico
de bidpsia incisional?? foi relatado, porém a leséo
apresenta recidiva facilmente, entre 11 e 26%*.

O:s tipos de intervencdo mais comumente em-
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pregados e sugeridos na literatura sédo?: tratamen-
tos cirdrgicos, curetagem, osteotomia periférica ou
resseccdo cirirgica

b) intervencdes ndo-cirdrgicas: injecdes de corti-
costeroides, administracéo de calcitonina, interferon

alfa ou imatinib.

TRATAMENTO CIRURGICO

O tratamento cirdrgico deve ser o mais con-
servador possivel, com um minimo de remocéo de
tecido dsseo, principalmente se for o tratamento
escolhido para casos de CGCG em criancas?*. Em
casos de lesdes extremamente grandes (=50 mm
no seu maior didmetro), cirurgias de resseccdo em
bloco devem ser consideradas com bom preparo
prévio, incluindo a utilizacdo de bolsas de sangue
para repor o volume perdido durante a cirurgia,
que pode chegar a mais de 1,5 I?°. Também deve
ser considerado o tratamento cirdrgico em casos de

tratamento conservador prévio sem sucesso?.

TRATAMENTO NAO-CIRURGICO

H4 uma gama de substéncias utilizadas na
tentativa de tratar conservadoramente o CGCG,
entre elas:

Corticosteroides

Os corticoides inibem a reabsorcéao lacunar por
osteoclastos maduros isolados de tumores de cé-
lulas gigantes do osso, provavelmente por inibirem
a producdo extracelular de proteases lisossomais e
induzirem a apoptose das células osteoclésticas?’. O
principal argumento a favor do corticosteroide é a
facilidade de uso e por ser uma alternativa vidvel &
cirurgia?®, além de um periodo curto de tratamento,
com cerca de 6 semanas de uso?’.

Calcitonina

A calcitonina é um horménio polipeptidico se-
cretado pela tireoide. Ela produz uma diminuicéo

nos niveis de cdlcio circulante através da inibicao
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da atividade dos osteoclastos que, por sua vez,
destroem os ossos mineralizados. A atividade so-
bre o GCCG estd no fato de as células gigantes
possuirem receptores de calcitonina, o que alteraria
totalmente o metabolismo osteocldstico da lesao®.
A calcitonina pode ser utilizada por periodos mais
curtos de tempo em forma de injegdes subcuténeas
(1 a 3 meses) ou em forma de spray nasal, daif entdo
sendo calcitonina de salméo e podendo ser utilizada
por prazos mais longos (6 meses a 2 anos)®'.

Interferon (IFN)

O interferon é um agente antiviral e antian-
giogénico. Entre outros efeitos, o IFN suprime a
producdo de fatores de crescimento fibrobldsticos
(FGF), que estdo envolvidos na neo-angiogénese
de tumores. A observacéo clinica de que GCCGs
agressivos podem ser altamente vascularizados e o
fato de o IFN ter sido bem sucedido no tratamento
de hemangiomas infantis levaram & hipétese de que
GCCG:s proliferativos sao lesdes com grande com-
ponente vascular que, eventualmente, respondem
a terapia antiangiogénica*.

Imatinib

O Imatinib é um inibidor da tirosino kinase
(nome comercial Gleevec), utilizada para tratar
leucemia mieloide crénica e tumores gastrointesti-
nais. Sugere-se que ele pode ser um efetivo agente
antiosteolitico e que poderia, entdo, ser utilizado
no tratamento de doencas do tecido ésseo que
envolvem uma intensa atividade osteocldstica, tais
como o GCCG*. Em alguns casos, o Imatinib pode
ser utilizado em conjunto com o Interferon, princi-
palmente como uma outra opcao apds falha inicial
do fratamento com outro medicamento, como a

calcitonina®2.

CONCLUSOES
O presente caso demonstra a importdncia de
um diagnéstico precoce da CGCG, prevenindo,

assim, sua evolucdo com possivel lesdo éssea
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aumentada. Para que esse seja correto, devem
ser eliminadas outras possiveis lesdes por meio de
exames radiogrdficos, tomogréficos, sanguineos e
anatomopatolégicos.

O tratamento preferencial para as CGCGs
continua sendo a curetagem cirdrgica, podendo ser
concilioda com outros tratamentos (corticosteroi-
des, interferon, calcitonina, Imatinib), dependendo
do caso, se é de maior ou menor gravidade.

Para que seja garantida a cura, é aconselhdvel
a proservac@o do paciente por um prazo minimo

de 18 meses.
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