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RESUMO

Este estudo clinicopatologico avaliou 57 casos de processos proliferativos nédo
neoplasicos (PPNNs): granuloma piogénico (GP) (n=20), fibroma ossificante periférico
(FOP) (n=20) e lesdo periférica de células gigantes (LPCG) (n=17). A analise
histopatolégica incluiu ulceragdo, colonizagdo bacteriana, infiltrado inflamatorio,
celularizacéo, tecido mineralizado e vascularizagdo. As lesBes foram mais prevalentes
em mulheres entre a terceira e sexta décadas de vida. Clinicamente, os trés grupos
apresentaram caracteristicas semelhantes, com aspecto nodular, coloracéo résea e
crescimento exofitico. Ulceracdo foi frequente, enquanto colonizagdo bacteriana foi
rara. O GP demonstrou maior vascularizagdo, mas sem diferencas estatisticamente
significativas entre os grupos (p=0,056). Os PPNNs compartilham caracteristicas

clinicas e histopatologicas, reforcando a importancia do diagnostico diferencial.
Palavras-chave: Granuloma Piogénico; Células Gigantes; Fibroma ossificante.

ABSTRACT

This clinicopathological study evaluated 57 cases of non proliferative neoplastic
processes (NPNP): pyogenic granuloma (PG) (n=20), peripheral ossifying fiboroma
(POF) (n=20), and peripheral giant cell lesion (PGCL) (n=17). Histopathological analysis
included ulceration, bacterial colonization, inflammatory infiltrate, cellularity, mineralized
tissue, and vascularization. The lesions were more prevalent in women between the
third and sixth decades of life. Clinically, the three groups presented similar
characteristics, with a nodular appearance, pink coloration, and exophytic growth.
Ulceration was frequent, while bacterial colonization was rare. PG showed a tendency
for greater vascularization, but no statistically significant differences were found among
the groups (p=0.056). NPNPs share clinical and histopathological characteristics,
highlighting the importance of differential diagnosis.
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1. INTRODUCAO

Os processos proliferativos ndo neoplasicos (PPNNs) sdo lesbes de natureza
inflamatoria constantemente encontradas na cavidade oral, que causam proliferacdo
tecidual ndo neoplasica provocadas por estimulos cronicos'3. Dentre estas lesdes, se
destacam: granuloma piogénico (GP), fiboroma ossificante periférico (FOP) e lesao periférica
de células gigantes (LPCG).

O GP comumente se apresenta como um nodulo, de implantacdo pediculada ou
séssil, avermelhado quando jovem, ou rosa quando a lesdo é mais antiga e se torna
fibrosada. Ainda, o GP pode exibir ulceracdes e sangramento espontaneo*®. A etiologia
traumatica esta diretamente relacionada a irritacdo local por restauracdes mal adaptadas,
raizes residuais, escovacao traumatica ou céalculo dental. Outro aspecto interessante € que
também podem estar associados com fatores predisponente como alteragdes hormonais,
sendo bastante comum durante a gravidez e puberdade®’. O exame microscopico do GP
mostra uma massa lobulada de tecido de granulacdo hiperplasico, com proliferacao
endotelial e formacéo de espacos vasculares. Também é comum a observacao de infiltrado
inflamatério misto, ainda mais exuberante quando a superficie se encontra ulcerada®®.

O FOP é um crescimento gengival relativamente comum e sua histogénese ainda é
incerta, mas acredita-se que seja a partir de células do ligamento periodontal e que a
proliferacéo tecidual seja em resposta a injuria gengival, como calculo subgengival, corpos
estranhos no sulco gengival, aparelho ortodontico ou coroas mal adaptadas®il,
Histopatologicamente é caracterizado por um tecido conjuntivo fibrocelular de permeio a
focos de tecido mineralizado, este é constituido por osso e material cementéide. Também
esta presente um infiltrado inflamatério crénico leve e areas de hemorragia'?13.

A LPCG pode ocorrer devido irritacdo local crénica (calculo dental, gengivite,
restauracdes em excessos) ou alteracdes hormonais (hiperestrongenismo). Apresenta-se
como lesdo nodular, de coloragdo vermelho-escura, com uma ligeira predilecdo pela
mandibula. Pode apresentar tamanho variavel e chegar a causar deslocamento dos dentes
adjacentes'#15. Microscopicamente é observada uma proliferacdo de células gigantes
multinucleadas, permeadas por células mesenquimais volumosas. Também estdo
presentes: extravasamento de eritrocitos, depositos de hemossiderina e, em muitos casos,
formacao de tecido mineralizado. Exames radiograficos periapicais podem mostrar discreta

reabsorcao da crista alveolar em forma de “taga” 6.
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O presente trabalhou buscou avaliar aspectos clinicos e histopatologicos de GPs,
FOPs e LPCGs. Estas lesdes sdo muito semelhantes clinicamente e no que concerne a
etiologia, sendo, portanto, diagnostico diferencial. Com esta investigagdo, procurou-se
evidenciar caracteristicas clinicas e microscopicas deste grupo de lesdes e contribuir com

mais informacgdes para nortear os diagnosticos clinicos e microscopicos de PPNNSs.

2. MATERIAIS E METODOS

Este estudo consistiu em uma analise qualitativa do perfil sociodemografico,
aspectos clinicos e histopatologicos de um grupo de casos de PPNNs (GP, LPCG e FOP).
O projeto de pesquisa foi aprovado na Base de Registros de Pesquisas envolvendo Seres
Humanos (Plataforma Brasil), sob o nimero do parecer: 4.590.226.

Os espécimes escolhidos para amostra foram diagnosticados e estavam arquivados
no Departamento de Odontologia, Setor de Patologia Oral, da Universidade Estadual da
Paraiba (UEPB). Foram selecionados 57 casos de PPNNs, sendo 20 casos de GP, 20
casos de FOP e 17 casos de LPCG que exibiram caracteristicas histopatologicas bem
definidas pertinentes a leséo.

Foram analisadas as fichas clinicas de solicitacdo para andlise histopatolégica que
tinham sido emitidas pelos cirurgides dentistas que realizaram as bidpsias nos pacientes
para a obtencao dos dados sociodemograficos como: idade, sexo, raca, ocupacao, idade e
estado civil. As mesmas fichas forneceram os dados clinicos: aspecto da leséo, localizacéo
anatbmica, sintomatologia, tipo de implantacdo, crescimento, tipo de crescimento,
coloracéo, consisténcia, tamanho. Além do tipo de bidpsia e a hip6tese diagndstica.

Para o estudo morfoldgico (histopatoldgico), os cortes histologicos de Sum dispostos
em laminas de vidros e corados em Hematoxilina-Eosina (HE) dos casos selecionados
foram avaliados por dois avaliadores previamente calibrados. Foram analisadas as
seguintes caracteristicas: ulceracéo, colonizacdo bacteriana, infiltrado inflamatdério, grau de
celularizacéo, caracterizacéo do tecido duro e vascularizacao na leséo.

Para cada amostra do estudo, toda a extensdo da lamina foi avaliada e registradas:
presenca e quantidade de campos em 100x de &reas de ulceragéo, presenca e quantidade
de focos de colonizacdo bacteriana, bem como a avaliacdo qualitativa do espécime de
acordo com a inflamacéo e celularidade em: leve, moderado ou intenso.

Para o estudo do tecido duro, utilizou-se uma metodologia ja existente!!. A presenca

de osso maduro (lamelar, organizado e de disposi¢cdo orientada) ou imaturo (osteoide,
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desorganizado e disposicdo variada), cementoide (corpos mineralizados sob a forma de
glébulos acelulares basofilicos) e calcificagbes (focos microscépicos de calcificacdes
granulares sem qualquer tipo de organizagdo), foram registradas e avaliadas em quatro
graus: ausente, leve, moderado ou intenso. O grau de mineralizacdo foi considerado leve
guando for identificado em menos que 10% da leséo e intenso quando superior a 50%. Os
casos intermediéarios foram classificados como moderados.

Para se quantificar a vascularizagdo, foi definida a densidade vascular, a técnica
utiizada foi semelhante a de MVC (Do inglés, microvascular count, contagem
microvascular)!®, onde com o auxilio da microscopia de luz, com o aumento de 40x, foram
identificadas cinco areas de maior vascularizagdo no espécime. Depois, sob 0 aumento de
400x, foram quantificados os vasos presentes em cada uma dessas areas. O resultado
apresentado foi a média de vasos presentes em cada caso.

Os resultados foram tabulados e submetidos ao teste Exato de Fisher, ao teste

Shapiro-Wilk e ao teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis.

3. RESULTADOS

A tabela 1 mostra os resultados dos dados sociodemograficos e das caracteristicas

clinicas da amostra.

Tabela 1. Dados sociodemograficos e caracteristicas clinicas da amostra.

GP n=20 FOP n=20 LPCG n=17
n (%) n (%) n (%)
SEXO MASCULINO 13 (65) 6 (30) 3(17,6)
FEMININO 7 (35) 13 (65) 10 (58,8)
NAO INFORMADO 0 (0) 1(5) 4 (23,5)
IDADE 0 A 20 ANOS 3(15) 2 (10) 4 (23,5)
21 A 40 ANOS 10 (50) 8 (40) 5 (29,4)
41 A 60 ANOS 4 (20) 7 (35) 5 (29,4)
61 A 80 ANOS 3(15) 1(5) 1(5,9)

NAO INFORMADO 0 (0) 2 (10) 2 (11,8)
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RAGA LEUCODERMA 2 (10) 4 (20) 3(17,6)
MELANODERMA 1(5) 2 (10) 1(5,9)
FEODERMA 6 (30) 1(5) 5 (29,4)
NAO INFORMADO 11 (55) 13 (65) 8 (47,1)
ESTADO CIVIL CASADO 6 (30) 6 (30) 3(17,6)
SOLTEIRO 7 (35) 5 (25) 7 (41,2)
DIVORCIADO 2 (10) 3(15) 0 (0)
NAO INFORMADO 5 (25) 6 (30) 6 (35,3)
LOCALIZACAO REBORDO 3(15) 7 (35) 4 (23,5)
ALVEOLAR
SUPERIOR
REBORDO 0 (0) 4 (20) 9 (52,9)
ALVEOLAR
INFERIOR
PALATO DURO 3(15) 1(5) 3 (17,6)
MUCOSA JUGAL 3(15) 0 (0) 0 (0)
GENGIVA LIVRE 3(15) 4 (20) 1(5,9)
GENGIVA 0 (0) 3(15) 0 (0)
INSERIDA
LINGUA 4 (20) 0 (0) 0 (0)
LABIO 4 (20) 0 (0) 0 (0)
NAO INFORMADO 0 (0) 1(5) 0 (0)
ASPECTO NODULAR 14 (70) 12 (60) 6 (35,3)
TUMORAL 1(5) 3(15) 3 (17,6)
LISO 1(5) 1(5) 1(5,9)
RUGOSO 0 (0) 0 (0) 1(5,9)
ULCERADO 1(5) 0 (0) 0 (0)
NAO INFORMADO 3 (15) 4 (20) 6 (35,3)
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COLORACAO ROSEA 9 (45) 8 (40) 6 (35,3)
AVERMELHADA 9 (45) 8 (40) 5 (29,4)
PIGMENTADA 1(5) (0) 5 (29,4)

NAO INFORMADO 1(5) 4 (20) 1(5,9)
CONSISTENCIA FIBROSA 8 (40) 10 (50) 8 (47,1)
ENDURECIDA 5 (25) 2 (10) 2 (11,8)
FLACIDA 5 (25) 0 (0) 3 (17,6)

FRIAVEL 1(5) 0 (0) 0 (0)
NAO INFORMADO 1(5) 8 (40) 4 (23,5)
TIPO DE SESSIL 9 (45) 8 (40) 11 (64,7)
IMPLANTACAO  PEDICULADO 8 (40) 8 (40) 3(17,6)
NAO INFORMADO 3(15) 4 (20) 3(17,7)
CRESCIMENTO LENTO 8 (40) 10 (50) 7 (41,2)
RAPIDO 10 (50) 3 (15) 3(17,6)
NAO INFORMADO 2 (10) 7 (35) 7 (41,2)
TAMANHO <lcm 11 (55) 6 (30) 5 (29,4)
>1lcm e <2cm 6 (30) 6 (30) 5 (29,4)
>2cm e <3cm 1(5) 3 (15) 3 (17,6)

>3cm e <4cm 0 (0) 1(5) 0(0)

>4cm e <bcm 0 (0) 1(5) 0(0)
>5¢cm 0 (0) 0 (0) 1(5,9)
NAO INFORMADO 2 (10) 3 (15) 3(17,6)

*GP= granuloma piogénico; FOP= fibroma ossificante periférico; LPCG= leséo periférica de células gigantes.

Os trés grupos apresentaram predominancia de sintomatologia ausente, GPs (80%),
FOPs (85%) e LPCGs (58,8%). Todas as lesdes exibiram crescimento exofitico.

Os dados referentes a ulceracéo, presenca de focos de colonizagéo bacteriana, grau
de inflamacao e celularizagdo podem ser observados na tabela 2. Os GPs exibiram média

de 3,8 focos de colonizacdo bacteriana, os FOPs com média 2,3 e as LPCGs, 2.
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Tabela 2. Achados histopatolégicos da amostra e sua significancia estatistica (p).

GP FOP LPCG p
n (%) n (%) n (%)
ULCERACAO PRESENTE 13 (65) 16 (80) 16 (94,1) p:0,110*
AUSENTE 7 (35) 4 (20) 1(5,9)
COLONIZAGAO PRESENTE 4 (20) 3 (15) 4(23,5) p:0,913*
BACTERIANA AUSENTE 16 (80) 17 (85) 13 (76,5)
GRAU DE LEVE 3 (15) 9 (45) 2(11,8) p:0,056*
INFLAMACAO MODERADO 9 (45) 9 (45) 8 (47,1)
INTENSO 8 (40) 2 (10) 7(41,2)
GRAU DE LEVE 2 (10) 6 (30) 1(5,9) p:0,159*
CELULARIZACAO MODERADO 9 (45) 10 (50) 7(41,2)
INTENSO 9 (45) 4 (20) 9(52,9)

GP= granuloma piogénico; FOP= fibroma ossificante periférico; LPCG= lesdo periférica de células gigantes.
*Teste Exato de Fisher

A figura 1 mostra fotomicrografias da ulceracéo presente em GP, FOP e LPCG.

nas quais € possivel observar areas superficiais de ulceracdo em
piogénico (GP) (100x), B. Fibroma ossificante periférico (FOP) (40x) e C. Lesao periférica de células gigantes
(LPCG) (100x), (HE).

AR 3 )

Na figura 2 pode ser observado o infiltrado inflamatério de cada grupo de lesdo
estudado.
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Figura 2 - Fotomicrografias do infiltrado inflamatério de A. Granuloma piogénico (GP), B. Fibroma ossificante
periférico (FOP) e C. Leséo periférica de células gigantes (LPCG), (HE, 400X).

Nos espécimes de GPs néo foi encontrada a presenca de tecido duro. Os dados
referentes a presenca e caracterizacdo do tecido duro estdo na tabela 3. Na figura 3 é
possivel observar o tecido duro presente no FOP e LPCG.

Tabela 3. Distribuicdo da amostra de acordo a presenca, caracterizacdo do tecido duro identificado e
significAncia estatistica (p).

FOP LPCG p
n (%) n (%)
PRESENCA DE TECIDO LEVE 6 (35,3) 5(71,4) 0,379*
DURO MODERADO 7 (41,2) 1(14,3)
INTENSO 4 (23,5) 1(14,3)
CARACTERIZACAO DO 0SSO MADURO 7 (41,2) 2 (28,6) 0,539*
TECIDO DURO 0SSO IMATURO 8 (47,1) 5(71,4)
CALCIFICACOES 2(11,8) 0 (0)

GP= granuloma piogénico; FOP= fibroma ossificante periférico; LPCG= leséo periférica de células gigantes.
*Teste Exato de Fisher
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P s 3 > i SHC A
Figura 3. Fotomlcrograflas do tecido duro de A. Flbroma ossmcante perlferlco (FOP) (4x) e B Leséo perlferlca
de células gigantes (LPCG) (10x), (HE).

Foi observada uma distribuicdo ndo normal dos dados da analise da vascularizacao
pelo teste Shapiro-Wilk. Foi utilizado o teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis para
comparar os valores referentes a vascularizacéo entre os tipos de lesdo. Os dados podem

ser observados na Tabela 4.

Tabela 4. Tamanho da amostra, mediana, quartis 25 e 75, média dos postos, estatistica H significancia
estatistica (p).

VASCULARIZACAO n MEDIANA(Q25-Q7s) MEDIA H p
DOS
POSTOS
GP 20 28(20,25-45,75) 31,75
FOP 20 30 (21,50-38,25) 30,90
2,665  0,056*
LPCG 17 24 (20,00-31,50) 23,53

GP= granuloma piogénico; FOP= fibroma ossificante periférico; LPCG=
*Teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis.

lesdo periférica de células gigantes.

A figura 4 mostra fotomicrografias da vascularizacéo das lesdes estudadas.

Flgura 4 Fotomlcrograflas da vascularlzagao de A Granuloma plogenlco (GP) B. | Fibroma ossmcante
periférico (FOP) e C. Lesdao periférica de células gigantes (LPCG), (HE, 10X).
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4. DISCUSSAO

O presente estudo analisou os aspectos clinicos e histopatolégicos de um grupo de
PPNNs composto por GPs, FOPs e LPCGs. Algumas limitacdes deste estudo incluem o
inadequado preenchimento dos prontuarios clinicos, com auséncia de algumas
informacdes, bem como um numero de amostra relativamente reduzido, principalmente
devido ao pareamento dos grupos. Porém, a amostra foi condizente com a disponibilidade
das lesdes de LPCGs no servi¢o de patologia utilizado neste trabalho. Ademais, como em
todos os estudos histopatolégicos, a analise qualitativa das laminas pode ser desafiadora
ao serem avaliados critérios especificos.

Os PPNNs sdo muito comuns na clinica odontoldgica diaria e costumam ter uma
aparéncia clinica bem semelhante entre si'®. O tratamento dos PPNNs é realizado a partir
de excisao cirdrgica e remocao dos fatores irritativos locais para evitar recidiva da lesdo. O
progndstico é favoravel?%:21.22,

A literatura comumente aponta a maior prevaléncia de GPs em mulheres, por sua
associacdo a fatores predisponente como alteracbes hormonais, como gravidez e
puberdade ®7. Entretanto, neste estudo, houve uma maior prevaléncia de homens (65%).
Este achado é corroborado com outro estudo?®. Dentre os FOPs e LPCGs, houve maior
predilecdo pelo sexo feminino, o que também foi encontrado em outros estudos?®?4,

De acordo com a autodeclaracdo dos pacientes, os pardos e nao brancos foram os
grupos mais frequentemente acometidos pelos PPNNs neste estudo. S&0 escassos 0S
estudos que buscaram avaliar a raca/cor dos individuos com estas lesées. Em um estudo,
observou-se maior proporcdo de individuos pardos acometidos por LPCGs?. Em
contrapartida, outros estudos identificaram maior prevaléncia entre pacientes brancos?°26

No que concerne a média de idade, ha predominio da faixa entre terceira e quartas
décadas de vida relatada neste estudo e na literatura para os GPs®272829_ O FOP foi mais
comum em pacientes entre a terceira e sexta década de vida, diferente do que foi relatado
na literatura® onde ocorreu maior frequéncia de individuos de 10 a 19 anos. A LPCG pode
ocorrer em todas as idades, mas se mostrou mais na quinta década de vida, semelhante a
outros estudos?+30

Em relacéo aos achados clinicos dos PPNNs do presente estudo, o GP apresentou-
se em sua maioria com implantacdo séssil. Os locais acometidos foram variados, como o

rebordo alveolar, mucosa jugal, labio e lingua. Estes resultados corroboram com a
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literatura??. A maior parte dos GPs exibiu crescimento exofitico, auséncia de sintomatologia
e coloracdo que varia entre résea, eritematosa e violacea, conforme os achados na
literatura®?. Os FOPs se apresentaram como um crescimento nodular, exofitico, de
coloracdo rosea ou avermelhada e consisténcia fibrosa, com tamanhos de até 2cm. A
implantacéo foi de base séssil ou pediculada e em 50% dos casos com crescimento lento,
concordando, desse modo, com os estudos anteriores3!2%,

Comumente a LPCG se mostrou como um crescimento exofitico de coloracdo que
variou do rosea até o arroxeado, pode ter base séssil ou pediculada, e se apresentou em
diferentes dimensdes com forme descrito em estudo anterior'®. Outro levantamento
identificou maior predilecdo por regido de mucosa gengival e rebordo alveolar edéntulo®.
No nosso levantamento, o local de maior acometimento foi o rebordo alveolar inferior,
seguido do rebordo alveolar superior e, em menor propor¢ao, o palato duro. Porém, assim,
como citado no trabalho ja mencionado®®, houve maior prevaléncia na mandibula.

Na avaliacdo histopatolégica, o GP exibiu 65% das lesdes com ulceracdes,
semelhante aos achados em outro estudo®?. O grau de celularizacédo foi de moderado a
intenso ocasionado por sua alta concentracdo de células endoteliais com arquitetura lobular
formando neovasos?3. Ndo houve presenca de material mineralizado nas lesées da amostra
de GP como em diversos trabalhos dispostos na literatura®>2534. Nossa amostra exibiu alta
densidade vascular com numerosos canais e uma inflamacao do tipo moderada a intensa,
com células inflamatérias mista, corroborando com os estudos prévios?’:3.

No presente estudo, mais de 80% das lesbes de FOP apresentaram ulceracao,
achado comum na literatura®®, porém com inflamacéo de leve a moderada assim como o
relatado na literatura®’. No que diz respeito a formacdo de novas células, essa lesdo
demostrou um grau moderado de celularizacdo, divergindo de trabalho anterior®. Além
disso também foi possivel observar presenca de mineralizacdo nas lesdes da amostra, com
guantidades variadas desse tecido duro, variando entre 0osso maduro ou imaturo324041, A
vascularizacédo observada nos FOPs, a semelhanca do que foi observado nos GPs pode
estar associado a teoria de que seja possivel o FOP ser um estagio avancado do GP#2.

Ainda foi observado que a LPCG apresentou ulceracao no seu revestimento epitelial,
em 94% das lesdes desse grupo. O grau de inflamacé&o variou entre moderada a intensa®3.
A celularizacdo se mostrou frequentemente intensa, devido a proliferacdo de células
multinucleadas e um estroma altamente celular com formacéo de células mesenquimais®.

Além disso, a LPCG apresentou pouco tecido duro, mais frequentemente sob a forma de
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0SS0 imaturo, assim como em um estudo anterior*® no qual foi mais frequente a presenca
de ostedide e osso trabecular. Todos os trés grupos de lesdo mostraram baixa taxa de

colonizagéo bacteriana.

5. CONSIDERACOES FINAIS

Esta pesquisa buscou expandir o conhecimento sobre um grupo lesées que fazem
parte dos PPNNSs, tendo em vista sua semelhancga clinica, de etiologia, compartilhamento
de aspectos histopatoldgicos e de taxasde recidivas que, na maioria das vezes, podem ser
prevenidas, desde que se eliminem os fatores fisicos causais, instruam o paciente para 0s
habitos preventivos de higienebucal e que as lesGes sejam tratadas de forma correta.
Estudos que envolvam dados clinicos e microscopicos corroboram para a melhor

compreensao destas lesdes e devem ser encorajados.
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