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1. INTRODUGKOD

As lesges periapicais, processos patolagicos de
natureza inflamatoria envolvendo estruturas periodontais, ao re
dor dos apices radiculares, tem sido estudadas pelos pesguisado
res sob 0s mais diversos aspectos. Ainda que a producao cienti-
fica sobre o assunto seja extensa, muitas questoes relativas a
essas lesces permanecem total ou parcialmente obscuras, enguan-
to que outras sao motivo de controveérsias.

As evidencias apontam para a hipotese de as le-
soes periapicais representarem diferaentes estagios evolutivos
de um processo unico, e nac entidades patologicas independen-
tes, existindg um consenso entre 0s aulores de que cistos peria
picais se originam de granulomas. Embora haja teorias gue ten-
tam explicar como isso ocorre, o mecanismo exato nao e ainda co
nhecido.

A presenca de celulas epiteliais (restos celula-
res epiteliais de Malassez) na membrana periocdontal parece de-
sempenhar um importante papel na evolugao destas lesoes, pois
provavelmente o revestimento epitelial dos cistos e originario
da proliferacao destas celulas. Entretanto, nacse conhece o com
portamento exato de tais celuylas diante de um processo inflama-
tério, ou apos o tratamento endodontice.

0s restos de Malassez saoc celulas epiteliais re-
manescentes da bainha de Hertwig e podem ser encontrados em con

digoes normais atraves de toda a membrana pericdontal {REEVE e



WENTZ, 1962).

Ao microscopio eletronico essas celulas tem apa-
rencia de células basais, geralmente envoltas por uma wmembrana
Gasal bem definida. Fundamenitados em aspectas histoqu?micqse ul
traestruturais, VALDERHAUG e NYLEN {1966) consideraram-nas como
*celulas epiteliais em repouso”. Ac se instalar um estimulo in-
flamatdrio no periapice, supde-se que elas comecem a prolife-
rar, formando corddes ou massas de celulas, dando origemaos gra
nulomas epiteliados » posteriormente aos cistos periapicais.

Alguns autores sugerem que o epitelio estariapre
sente em todos os granulomas, bastando a execucao de variaos cor
tes seriados para a comprovacao deste fato. Segundo este racio-
cinio, todo granuloma periapical poderia potencialmente trans-
faormar-se em cisto, caso persistisse a reacao inflamatoria para
estimular o epitalio.

Existe também o problema clinico das lesoes pe-
riapicais com 0 qual os endodontistas repetidamente se defron-
tam, sendo que o mais impertanie costuma ser sem duvida, o diag
nbstico e o prognostico pOs-tratamento endodontico.

Por um longo periocdo de tempo admitiu-se gque o
tratamento endadantico era suficiente para & regressao de granuy
lomas, enguanto gue para os cistos seria necessario o tratamen-
tn endodontico sequido de procedimento cirurgico (curetagem ou
apicectomia radicular. Em outras palavras, era geralmente acei-
tp gue granulomas regrediam apenas com o tratamento endodonti-
co, enquanto que 0% cistos exigiam complementacao cirurgica.

Embora variem os critérios histopatologicos, es-
tima-se gue 30% ou mais das lesces periapicais sejam cistos. Os



endedontistas alegam que cerca de 90% das lesOes perjapicais re
gridem apepas com o tratamento endodontico (INGLE, 1976 GROSS-
MAN, 1878). Parece logico, ent3o, afirmar que muitos cistos in-
voluem sem terapia cirurgica e que ndo € necessario que c¢lini-
cos diferenciem os.cistcs dos granulomas {TORABINEJAD, 1983}.

0 objetivo deste trabalho foi uma reava?iacaa de
talhada dos aspectos histopatologicos encontrados nas lesdes pe
riapicais, tentando estabelecer correlacao entre esses aspectos
e ns aspectos c¢linicos, que possa talvez permitir uma visdo mais
atualizada dos mecanismes patogeneticos envolvidos no desenca-
deamento e evolucao dessas lesodes. Com base nos resultados des-
~te trabalho, pretende-se numa segunda etapa, avaliar as modifi-
cagoes que as lesoes periapicais apresentam em variados perio-

dos de tempo pos-tratamento endodontico.

1.1, CONCEITO, EVOLUCAQ E ETIOLOGIA DAS LESUES PERIAPICAIS

0 objeto deste estudo foram as Tlesoes periapi-
cais cronicas, ou seja, os cistos e granuiomas. Procurou-se, em
todo o transcorrer da investigacao, dar maior enfase aos aspec-
tos clinicos e histopatologicos dessas duas formas de lesoes pe
riapicais, com eventuais referéncias a oufras lesdes.

Quando um processo patologico de natureza infla-
matoria atinge o terceo apical da polpa, pode comprometer o liga
mento periodontal, iniciando-se o quadro da lesao periapical. A

inflamacao periapical pode ser considerada como uma extensao do



processo inflamatorio pulpar (SIMON, 1976). A disseminacao des-
te processo freq;entemente ocorre em direcac apical, embora pos
sa também ocorrer em direcdo aos canais acessorios ou laterais,
que podem abrir-se em qualquer altura da superficie lateral da
raiz {(SHAFER, 1979)..

Embora a resposta inflamatoria periapfcai seja
basicamente a mesma da polpa, a resposta periapical & afetada

seqgundo SIMON (1976) por duas diferencas de meio:

- nao existe mais a influencia das paredes rigi-
das da dentina e sim do o0sso alvecolar, gue embora seja também
um tecido duro, e sucetivel de uma reabsorcao mais rapida duran

te a inflamacao.

- g ligamento periodontal tem uma rede vascular
que proporciona circulacao colateral abundante, aumentando gran

demente a capacidade de recuperacao do tecido periapical.

0 terco apical da polpa, por possuir densos fei-
xes de colageno, pode atuar como uma barreira temporaria, retar
dando a extensao da inflamacao, em diregao ao ligamento periop-
dontal {SIMON, 1976),

As substancias liberadas na polpa e que exercem
acdo quimiotatica sobre os leucdDcitos, podem passar atraveés des
sa barreira densa e colagena da polpa e ter o mesmp efeito qui-
mictdtico sobre o ligamento periodental, atraindo os leucocitos.
ffuando as bacterias, toxinas bacterianas, ou produtos de desin-
tegracic celular chegam ao apice, ha movimentacdo de neutrofi-

10s e pode ocorrer entaoc o fenomeno inflamatdrio agudo {SIMON,
1976}, Instala-se entao uma fase exsudativa vascular da inflama



cac periapical, que caracleriza a pericementite (periodeontite a
pical aquda sercsa). A exsudaCSO de 1iquidos exerce pressao so-
bre o psso que sofre entdo reahsorcao.

Como as lesoes periapicais sao de natureza infla

matoria, sua evolucao provavelmente & condicionada por:

a} duracdo e intensidade dos agentes lesivos (pa
togenicidade ).
B) condicao de resisténcia organica.

¢} sensibilidade constitucional do individuo.

Sequndo MORSE (1976} os varios componentes envol
vidos nas rea¢oes periapicais podem ser enumeradns da seguinte
forma:

1) fatores de virulencia microbiana {colagenase,

hialuronidase, estreptoguinase).
2} produtos do tecido do hospedeiro (histaminal).

3) reacoes de hipersensibilidade. 0s antigenos
envolvidos na doenca periapical, podem ser os produtos bacteria
nes, ou ¢s produtos do hospedeiro ou o material do interior do
canal, Alguns medicamentos usados no tratamento endodontice a-
gem como haptencs (gutapercha, fenol e canfora, compostes ioda-
das, balsamo do Perd, crescsoto, ureia, hipoclorito de sodio, a-
gua oxigenada, EDTA, anestesicos locais usados ocasionalmentena

anestesia intra pulpar, timol, oxido de zinco, eugencl, etc.).

4} reacao de SCHWARTZMAN, relacionada com a pre-
senca de endotoxina. E um fendmeno ndo imunclogico que causades

truicae tecidual., A destruicdo resulia da liberacdoc de enzimas



1isossomiais dos leucGcitos polimorfénuc?eares. R endotoxina(li
berada pelas bactérias'grammnegativas) tem ocutros efeitos: além
de estimular a reabsorcao ossea, atrai os osteoclastos e atua
como ativadora de antigeno e complemento.

A coloracao imunoflucrescente mostrou que IgG,
IgA, IgM estao freq;entemente presentes nas lesoes per%apicais
assim como IgE, C3 e fibrinogenic. Esses resultades sugerem gue
myitos tipos de reacces imunclogicas podem participar potencial
mente durante o processo de formacao das Jesoess periapicais (YA
NAGISAWA, 1980).

E possivel que a interaciao antigeno-anticorpe e
reacoes mediadoras de imuncglobulinas possam dar inicio a alte-
ra¢goes nos tecidos perientoiis (TORABINEJAD, 1983).

A prese: .& de substancias biologicamente ativas
tais como as prostaglandinas foi tambem relacionada com patoge-
nia das lesces do periapice, embora nao se conheca adequadamen-
te o seu envolvimento (TORABINEJAD, 1983),

Os varios tipos de lesoes periapicais, pericemen
tites, abcessos, granulomas e cistos, nao sao entidades patolo-
gicas independentes, mas, certamente, representam estagios evo-
tutivos de um mesmo processo inflamatorio periapical que se ini
cia pelas pericementites, embora algumas lesoces fenham um certo
grau de reversibilidade,

As Tésﬁes periapicais de natureza cronica, sao de
finidas como sendo a substituicgo dos tecidos periodontais {ce-
mento, ligamento e tecido Gsseo) por tecidos do tipo granuloma-

toso {KRONFELD e BOYLE, 1955).



0s granuiomas 530 0 resultado de mecanismos de de
fesa, formando uwma barreira para combater um fator ﬂwﬁtante(SH;ﬁ
DELL, 1962}, enguanto que os cistos representam formas evolyti-
vas dos granulomas, gue de certo modo, tambem tentam limitar a
area de agressao.

Seja quatl for a natureza da causa desencddeante,
@ reacao inflamatoria, no seu inicio, & sempre caracterizada por
fenomenos exsudativos vasculares, isto &, vasodilatacido e con-
gestao vascular, seguidas pela exsudacac plasmatica e diapedese
de leucocitos polimorfonucieares e mononucleares,

Essas alteracbes inflamatorias na regide periapi
cal caracterizam o processo patelogico conhecido como pericemen
tite [HIZATUGU e VALDRIGHI, 1974). Algumas pericementites regri
dem espontanea e naturalmente; outras, ao contrario, sdo irre-
versiveis, necessitando de tratamento de canal, para haver res-
tabelecimento da normalidade periapical. Em nao se tratando o
canal, pode haver uma intensificacao da agressao, como por exem
ple, aumento da patogenicidade dos microsrganismos no interior
do canal, ou queda da resistencia do organismo, ocorrendo a far
macao de um abcesso periapical, isto e, wuma colecldo purulenta
que pode permanecer localizada, ou exteriorizar-se pelo canal
radicular, atraves do ligamento ou por via transossea. 0 conteu
do necrotico-purulento pode, ora fistular via mucosa ou via cu-
tanea, ora ser reabsorvido pelas vias linfaticas, sangETneas e
pelas células fagocitarias Jocais {(VALDRIGHI e colabs., 1972)

As pericementites e 05 abcessos fazem parte dos

processas inflamatorios periapicais agudos, nos quais ha predo-
minancia de fenomenos destrutivos de tecido {HIZATUGU e VALDRI-



GHT, 19743.

Nas pericementites, cujas causas permanecem cons
tantes, nao ultrapassando a capacidade de adaptacac do organis-
mo, pode estabelecer-se um estado de equilibrio entre a resis-
tencia orgénica iocal e os agentes lesivos, situados na maior
parte das vezes no interior de canais radiculares. |

A constante iryitacao tecidual, induz a formacin
de um tecido granulomatoso {reacional} com finalidades reparati
vas, porem este nao chega a atingir os objetivos biologicos, em
virtude dos agentes irritantes estarem alejados no interior dos
canais, e, portanto, fora do alcance dos elementos da defesa or
ganica {HIZATUGU e VALDRIGHI, 1974). 0s constituintes do tfecido
reacional tentam neutralizar os produtos toxicos e antigenicos,
oriundos do canal, alem de procurar restabelecer as estruturas
teciduais aiteradas.

0s granulomas podem seguir uma destas alternati-

yas de evolucao:

- sofrer reparacdo, Se houver eliminagao dos a-
gentes etiolbgices, seja atraves do tratamento
endodontico, seja pela remocao do dente afeta-
do;

- pcorver agudizacde provocando formacao de ab-

Cess505,

- pcasionar a formacao de um cisto periapical, a
través da proliferacao dos restos celulares e-
piteliais de Malassez;

- permanecer indefinidamente, como granuloma, en



quanto persistir a agressao.

As causas das lesoes periapicais sﬁoas mesmas en
volvidas nas inflamacoes pulpares ou sejam, fatores bioldgicos,
fisicos e quimicos. Indubitavelmente, a grande maioria das 1le-
sges periapicais resultam de Tesﬁes pulpares, gue se difundem a
1ém do forame apical. |

YANAGISAWA (1980), analisando 70 granulomas pe-
riapicais, demonstrou que a maior parte dessas lesges era devi-
da a carie, a lesao pulpar e conseq;entemente a Necrose.com pos
terior comprometimento do periapice. Apenas 5 (cinco) destas le
soes foram ocasionadas por agentes fisicos (traumatismos) e qui
micos (restauracoes com materiais lesivos a polpa sem um forra-
mento adeguado).

As hactérias e as toxinas bacterianas, alem  de
srodutos originarios da desintegracao do tecide pulpar, repre-
sentam 3% principals e as mais freq;entes causas de lesces pe-

riapicais.

1.2, CARACTERTSTICAS CLINICAS

Quando a inflamagdo atinge o periapice, comprome
te inicialmente ¢ ligamento peripdontal, que pode aparecer no e
xame radiografico, ligeiramente espessado, Nessa fase ocorresen
sibilidade a percussao vertical no dente envolvido, sensacao de
que © mesmo esta extruido do alveolo e dor de intensidade varia

da quando alimentos solidos sao mordidos ou mastigados.Essa sin



tomatolegia e devida 3 inflamacao do ligamento periocdontal, e
nesta fase mais precoce, predominam os fenomenos exsudativo-vas
culares. 0 sintoma clinico mais significante neste estagio & a
dor, gue pode ter manifestac¢oes variadas, segundo a intensidade
da agressao, podendo ser moderada e passageira, como nos trau-
matismos mecanicos {(batidas, movimentacdo ortodontica, écbrecag
ga oclusal, etc.) ou mais intensas, nos casos de irritacio qui-
mica {com substancias usadas nos tratamentos endodonticos) ou pe
1o proprio rompimento do feixe vasculo-nervoso proximo ac  fora
me, nas biopulpectomias. Este estagio da lesdo periapical, deng
minada pericementite, em geral & passageira e evolui prontamen-
te, passando a abcesso, ou voltando ao normal. Ao evoluir para
granuloma, essa sensibilidade dolorosa tende a desaparecer, sen
do o granuloma periapical na maioria das vezes assintomatico
{SHAFER, 1978). Etvyidentemente, esta evolucgac pressupde altera-
¢des, nio so das manifestacoes clinicas, mas tambem no substra-~
to imunohistopatologico.

Ao exame radiografico ¢ granuloma aparece com uma
imagem radiollGcida {(devido 3 destruicdc ossea), muitas vezes 1-
déntica aquela do cisto periapical. Embora uma radiclucencia di
fusa seja costumeiramente considerada como sugestiva de granulo
ma, foi demonstrado por diversos autores, ser impossivel diag-
nosticar essas lesces somente pelo exame radiografice {PRIEBE e
colabs., 1954; LINEMBERG e colabs., 1964; BHASKAR, 1966; SELT-
ZER e colabs., 1968; SHTEYER e ROZOVSKI, 1872).

CUNNINGHAM e PENICK {1968) injetaram meio de con

traste nas lesges periapicais como tentativa para mostrar dife-

- 10 -



rencas radiograficas entre cistos e outras rarefacdes  Osseas,
que, entretanto, nao obtiveram resu?tados satisfatorios.

A lesao inflamatoria @ extremamente dinamica e
sujeita a mcdiffcacaes constantes nos seus aspectos morfologi-
cos (VALDRIGHI e colabs., 1872) e nos seus aspectos histogquimi-
cos {BOZZI0 e colabs., 1976). Sendo o osso alvenlar extrémamente
labil, & evidente que as caracteristicas radiocgraficas do feci-
do 0sseo, que circunscreve a lesdo, seja alvoe de modificacaes
intensas, nem sempre evidenciadas pelos raios X {BOZZD e BOSCO-
L0, 1874,

BQZZ0 e BOSCOLO (1%74) tentando estabelecer uma
correlacao entre aspectos radiograficos e histopatelogicos das
lesdes periapicais observaram que tanto as lesces difusas como
as circunscritas exibiam padrdes histologicos variados, ou seja,
apenas a observacado do aspecto radiografico da rarefacdo o0ssea
ndo permitia um diagnostico correto.

Como ¢ cisto @ um processo cronico, desenvolven-
do-se provavelmente a partir de um granuloma pre-existente, pa-
de ter um tamanhoe maior que o granuloma, em virtude do tempo
mais prolongado de evolucao, mas isto nem sempre ocorre.

Ocasionalmente, o cisto perijapical apresenta uma
delgada linha radiopaca envolvende a periferia da area radiolu-
cida e isso significa uma reacdo do tecido 0sseo & uma massa ex
pansiva de crescimento lento, porem o granuloma apresenta mui-

tas vezes ¢ mesme aspecto {SHAFER, 1979).

A radiografia & considerada um complemento indis

pensavel para a avaliacao das lesces periapicais e, muitas ve-

N



zes, os procedimentos clinicos 350 dependentes dos achados ra-
diograficos. 0 exame radiografico revela aproximadamente o tama
nho da lesao, quais os elementos dentais envolvidos no processo
periapical, extensao da reabsorcde radicular ou dssea, relacao
com estruturas maxilares tais como sefos maxilares e fossas na-
52815,

Segundo PRIEBE e colabs. (1954), os exames radio
grafices devem ser usados como método de localizar areas altera
das, paoc um meio de diagnosticar lesbDes. YANAGISAWA (1980) ob-
5ervou que nos granulomas com infiltragao predominante de plas-
mocitos, a imagem radiografica era muito radiclucida, enguanto
que o contrario ocorria em areas com infiltracio  predominante
de linfocitos. Areas periapicais radiolucidas sao usualimente
diagnosticadas como cistos, granulomas ou abcessos periapicais
(LINEMBERG e colabs., 1964}, entretanto nem todas radiotranspa-
rencias e radiopacidades na regiac apical resultam de doencas
da polpa (SIMON, 1976). Embora a maioria das rarefacoes na re-
giao periapical seja de origem pulpar, podem ocorrer outras con
dicoes patologicas, a ponto de confundir o ¢clinico desavisado
{SIMON, 1976).

Desse modo, outras patoloegias como Doenca de Pa-
get, Granuloma Eosinofilo, Displasia Fibrosa, Doenga de Hand-
Sah;EEer-Christian, Cementoma (fase osteolitica), Granuloma de
Celulas Gigantes e Neoplasias malignas devemser consideradas co
mo hipoteses diagnosticas alternativas. Acidentes anatomicos dos
maxilares tambem podem confundir o observador {De DEUS, 1882}.

Lesges periapicais tratadas, com ecorrencia de

cicatrizacdo na area & formacioc de tecido fibrosa, tambeém podem

I e



confundir o observador, pela sua aparéncia radiolucida ao exame
radiografico (HIZATUGU e VALDRIGHI, 1974). Essa cicatriz apical
{apical scar) mostra densos feixes de colagene e pouca quantida
de de fibroblastos (BHASKAR, 1967).

A periapicopatia pode ocorver, no seu estado ind
cial, apenas microscopicamente, sem alteracgges radiogréfﬁcas de
tectaveis. Ocorrida a rarefacdo, ¢ tamanho real da lesido ¢ maior
do gque aparece na radiografia (ROWE e BINNIE, 1974). .

0 c¢cisto periapical, considerado seqﬁela frcq;en—
te, mas nao inevitavel do granuloma periapical, tambem cosiuma
ser assintomatice, a nao ser gue atinja um volume apreciavel,
comprimindo terminacdes nervosas ou invadindo estruturas maxila
res, Raraménte provoca expansao da cortical 0ssea, a na~ ser que
cresca exageradamente ou que sofra uma agudizagas por uma Cir-
cunstancia qualquer. Como ja foi dito, o aspecto radirardafico
do cisto e identico em muitos casos ao do granuloma periasgical,

0 cisto periapical € uma lesao inflamatoris +ri-
nica e somente se desenvolve apds um periodo de tempo relaii..-

mente prolongado. f£m algumas ocasioes, um cisto de longa
ao pode sofrer uma exacerbacac aguda & se transformar nurs o0
cesso, evoluinde para uma celulite, uma osteomielite, ou formon
do uma fistula. A razdo para essa exacerbacgdo subita nac € co-
nhecida, mas pode resultar da diminuicdo da resistencia do indi
viduo, ou mesmo do aumento da virulencia {(patogenicidade) de de
terminados microorganismos.

Tanto em cistos quanto em granulomas pode ser ¢b

servado ocasionalmente um certo grau de reabsorc¢do radicular.

Quando nao tratado,o cisto periapical aumenta
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Tentamente de volume §S custas do osso adjacente. § o0sso  sofre
reabsorgao porem $o6 raramente ha uma expansdc compensadora das
paredes corticais como € freq;entem&nte observado em cistos den
tigeros (SHAFER, 1979; De DEUS, 1982}).

MORTENSEN e colabs. (1870) analisando 1.600 ca-
sos de lesoes periapicais observaram que o5 granulomas desenvol
vem mais fistulas do gue cistos.

LALONDE e LUEBKE (19688); TROTT (15872) encontra-
ram predsmingncia de lesoes periapicais na maxila, confirmando
as achados de BHASKAR {1968},

MORTENSEN e colabs. {1970}, MARZOLA e GODOY
(1971}, encontraram as lesces periapicais em igual freqaéncia
na mandibula e maxila.

YANAGISAWA {1980) estudando granulomas periapi-
cais ohservou gue a maxila foi envolvida por estas lesoes, duas

vezes mais gue a mandibula. Os dentes superiores antericres fo-

&A1

ram o5 mais afetados. 0s granulomas periapicais ocorreram igual
ments am ambos 0% sSexos.

LALONDE & LUEBKE {7968}, MORTENSEN e colabs, {1970 ]

[l

relataram ligeira predominancia das lesﬁes periapicais no sexo
femining,

MORTENSEN e colabs. {1970) encontraram uma maior
freq;§ncia de lesdes periapicais na quarta decada {(30-40 angsj.
YANAGISAWA (1980) observou uma maier ocorrencia de granulomas
ceriapicais na terceira década (média de 28,9 anos).

LYGHS e colabs, {1970} fundamentados no especto

grosseiro da peca ligada a raiz dental no momento da extracao re

latam que o0s granulomas e cistos podem ser:
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- uma capsula firme aderida a raiz;

- uma c5p5u1a mole firmemente aderida a raiz;

- uma capsula macia facilmente desprendida do den

te durante a extracao;

- uma capsula tipo hemorragico.

VALDRIGHI e colabs. {1972} observaram qué as le-
s0es periapicais possuiam ferma microscopica arredondada e tama
nho muite variavel. Ao toque, apresentavam variacdes de consis-
tencia: uma eram rigidas, outras mais flacidas.

0 granuloma apenseo 5 extremidade da raiz & uma
massa tecidual em forma de grﬁnu%o, de cor avermelhada, superfi
cie e tamanho variaveis de 1T a & mm de diametro (YARELLA e PAI-

VA, 1969).

1.3. PROPORCAD DE CISTOS E GRANULOMAS NAS LESOES PERTAPICAIS

Diversos autores, em varias ocasiﬁes, estudarama
proporcao entre cistos e granulomas, usando amostras diferentes
{Tabela ). Segundo esses autores, a porcentagem de cistos va-
riou de 6 a 54%, enqguanto que para os granulomas, a variacgaoc foi
de 46% a 93%.

BLOCK e colabs. (1976} examinando uma amostra de
250 lesdes, consideraram cistos aquelas lesoes de acordo com 0
conceito classico: “"cisto & uma cavidade patologica, forrada por
epitélio, contendo material fluido ou semi-sGlido no seu inte-

rior”.
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TABELA I ~ Distribuicao das Lesoes Periapicais de acordo com classificacao histopatolfgi-
ca, segundo diversos autores, com amostras variadas e em Epocas diferentes.

AUTORES ANO DE TOTAL CISTOS GRANULOMAS OUTRAS LESG?S
PUBLICACAQ Ne LESDES NO % NO % NO %
PRIEBE e colabs. 1954 101 58 54 46 46 - -
BAUMANN e ROSSMAN 1956 121 32 26 89 74 - -
WALS 19468 50 7 14 43 84 1 2
SOMMER 1958 170 i1 & 143 84 16 9
LINEMBERG & colabs. 1964 110 10 9 89 80 11 10
BHASKAR 1966 2,308 969 47 1.108 48 231 10
SONNABEND e OH 1966 237 17 7 220 93 - -
LALONDE & LUEBKE 1968 800 250 44 321 43 89 1
MORTENSEN e colabs., 19748 396 164 41 232 59 - -

MARZOLA e GODOY 1871 343 55 16 260 75,8 28 8,2
CASATI-ALVARES e colabs. 1971 248 440 16,1 208 83.9 - -

BLOCK e colabs. 1976 230 14 6 216 93 - -




LALONDE e LUEBKE (1968} consideravam cistos, le-
sces com presenca de lumen forrado por epitelioc, ou gquantidade
suficiente de epitelio escamoso estratificado indicando que ali
havia existido uma cavidade.

CASATI ALVARES e colabs. (1971) consideravam que
a lesao periapical era um cisto, guando o epitelio mostrasse si
nais indubitaveis de proliferacao, mesmo gue ainda nao tivesse
sido formada uma cavidade propriamente.

BHASKAR {1966} considerah como cisto somente a
fesdo com uma cavidade forrada por epitelio. Lesoes com prolife
racac epitelial, sem formacac de cavidades, eram consideradas
como granulomas. Essa posicdo tambem foi adotada por LINEMBERG
e colabs. (1964); BOZZ0 e BOSCOLO (1974).

Alem da falta de padronizacao quanto ao diagnos-
tico histopatoldgico, outro fator que pode levar a dados confli
tantes na proporcac cistos-granulomas, & a manipulacdo civurgi-
ca, com perda do conteudo cistico, perda de fragmentos e de gran
de parte do forramento epitelial (LANGELAND e colabs., 1977}.Du
rante a preparagao histoldgica tambem podem ocorrer situacoes
gue modificam o diagnostico, cem a posicao de inclusac da peca,

& perda de parfe importante da lesao.

1.4, CARACTERISTICAS HISTOPATOLOGICAS TO0S GRANULOMAS

Em 1921, Mc CONNEL descreveu o granuloma periapi-

cal como uma lesdio inflamatoria sub-aguda ou cronica, caracteri-
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zada por formacao de tecido conjuntivo e infiltracio de plasmo-
citos. Esse conceito sofreu pequenas modificacles. Hoje, consi-
dera-se o granuloma periapical como um processo inflamatorio cro
nico, caracterizado pela 1nfi1trac§o Iinfoplasmocitaria, presen
ca de macrofagos e fenomenos proliferativos (SHAFER, 1979).

A medida que o oss¢ & reabsorvido, proane?mente
pela pressao exercida pelo exsudato, simultaneamente ocorre a
proliferacao de celulas endoteliais, fibroblastos e formacdn de
pequenss canais vasculares, assim coemo numerocosas fibras de teci
do conjuntivo (SHAFER, 1979).

s capilares neoformados sao fraq;entemente re-
vestides por celulas endoteliais intumescidas. Foi gbservado que
granuliomas com intensa exsuydagac mostravam mais capilares em pro
liferagao, com expansao das celulas endoteliais (YANAGISAWA
19807,

E£m algumas Yesces, observa-se um numero signifi-
cante de celulas espumosas, provavelmente macrofages que ingeri
ram material lipidico. Essas c&lulas também sao chamadas de cor
pisculos granulo-adigosos. Estudos feitos em celulas espumosas
de gutras regices do organismo como baco, figado, medula, pele
e mucosa intestinal sugerem gue essas celulas estdo relaciona-
das com macrofagos monunucleares {(DUSTIN e colabs., 1978).

YANAGISAWA {1980} observou que em areas adjacen-

tes 4 zona de fibrose do granuloma spitelial, as celulas de es-

N at]

suma foram observadas usualimente em grupos., Esse aulor tambern
gbservou que a atividade da fosfatase acida foi fortemente posi

tiva para as celulas espumosas e macrofagos, confirmando a hipo
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tese que estas celulas espumosas 550 provavelmente macrofagos
que ingeriram material lipidico.

As celulas espumosas aparecem muitas vezes na
area xantomatosa do granuloma associadas a cristais de coleste-
rol,

Mastocitos em nimero variavel foram  observadaos
nos granulomas periapicais por diversos autores (MATHIESEN, 1973
PULVER e colabs., 1978; MILLER e colabs., 1978; YANAGISAWA .
1980). Na zona fibrosa os mastocitos parecem desempenhar dife-
rentes papeis. ASBOE-HANSEN {1950) enfatizaram que essas cB8ly-
fas contribuem para formar a matriz do tecido conjuntivo, atra
vés da producdo do acido hialuronico.

Mesmo nas Tesoes caracterizadas comp cranicas, 0O
tecido reacional proximo ao forame apical e caracterizado  por
uma predominancia de fenomenos exsudativo-vasculares. Isto & ple
namente justificado, pelo fato de, nesse local, os tecidos fica
rem em contacito direte com os agentes lesivos.

Circundando a area central, mais para a perife-
ria, aparece um tecido com variaveis graus de fibrosamento, per
meado de um abundante infiltrade de células redondas, principal
mente linfocitos e plasmocitos. Esse eunvoltoric de tecido de
granulacao, forma como QUe uma verdadeira barreira de defesa,
isclando o restante do organismo da acac perniciosa dos agentes
lesivos. Eventualmente, areas de necrose podem ser gbservadas,

ng meio deste tecido de granulacgao.

A atividade do tecido conjuntivo e  geralmente

mais proeminente na periferia do granuloma, onde feixes de cola
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geno se condensam aparentemente em conseq;éncia da expansao len
ta da massa de tecide mole, formando uma capsula continua que
separa o tecido de granulacao do osso {SHAFER, 1979),

0s fibroblastos produzem as fibras colagenas que
tendem a circunscrever a reacaac {SIMON, 1976).

Cristais de colesterol também se acumulam nos te
cidos e aparecem microscopicamente como espacos claros semelhan
tes 3 agulhas, em virtude da dissolucas do colesteral, pelos a-
gentes usados na preparacac histologica. Como esses cristais sao
mais freqﬂentes nos cistos, mais detalhes sobre suya estrutura
serao discutidos na histopatologia dessas lesges,

A presenca do epitélio e constantemente notada,
sob a forma dos restos epiteiiais de Malassez, seja na forma
inativa, seja em proliferagao. Supoe-se ser este o epitélio que
da origem ao forramento dos cistos periapicais.

Observa-se tambem nos granulomas e cistos a pre-
senca dos corpusculos de Russell, descritos pela primeira VB R
por FOX, em 18589,

Em 1890 Russel referiu-se a esses corpusculos co
mo sendo estruturas caracteristicas do cancer, porque enguanto
estydava o desenvolvimento do cancer em varios orgaos, encon-
trou eatruturas redondas ou ovais, Qque se coravam com fucsina
agu verde iodina.

Mc COMNEL, em 1921, relatou a ocorrencia destes
corpusculos em granulomas dentais. FREEMAN (1931} os denomonou
de corpusculos fucsinicos de Russel, em homenagem a esse autor,

¢ porqgue se coravam bemn atraves da fucsina, sugerindo que fos-

- 20 -



sem plasmocitos degenerados.

LEONARD (1974), estudando a freqaéncia com que
ocorriam, fdentificou-0s em setenta e oito, dos setenta e nove
exemplares estudados, concluindo tambem que a identificacdo de
tais estruturas era melhor realizada com coloracao fucsinica
confirmando as observacoes de FREEMAN (1931) que em coioracﬁes
com hematoxilina e eosina, eles nao eram facilmente vistos, sen

do talvezr essa a razao pela qual tinha thes sido dada pouca a-

tencas.

LEONARD (1974), YANAGISAWA (1380) observaram tam
hem que 05 corpusculos de Russel eram sempre achados em  areas
de granuloma que continham plasmocitos, embora nem todas as

areas que exibiam abundante infiltrado de plasmocitos, mostras
sem tais corpusculos.

Atualmente admite-se que 0s corpusculos de Rus-
sal sejam plasmocitos hialinizados. ROBBINS (1969} afirma que
os corpusculos de Russel, 53c massas hialinas esfericas que o-
correm no interior dos plasmocitos em inflamagoes cronicas, a-
creditando-se que nac derivem de alteracao do citoplasma, mas
antes, representem agregados de anticorpos desnaturados, pois
gque & possivel demonstrar pela imunofluorescencia que contem ga
maglobulinas.

Celulas gigantes tambem saoc encontradas tanto em
cistos como em granulomas periapicais. Muitas vezes, as celulas
gigantes estao na parede cistica asseciadas com colesterol (YA-

HAGISAWA, 1980)}.



1.5. CARACTERISTICAS HISTOPATOLOGICAS DOS CISTOS

0 cisto periapical & uma lesio crénica que ocor-
re na regiac do apice dental, originando-se de um granuloma no
qual ocorreu proliferacac epitelial, com formacdoc de cavidade
cistica. |

0 cisto representa portanto uma evolucdo do gra-
nuloma periapical, sendo caracterizado por uma cavidade patolo-
gica, com material liquido ou semi-solido no seu interior e re-
vestida internamente por epitelio. Esse epitélio & descrito co-

mo sendo sempre do tipo escamoso estratificado e isse deve zer

esperado ja que esses cistos sao provavelmente produto de SHEE N |
feracao dos restos celulares de Malassez, que por sua ver - o~
riginam da camada basal do epitelio do stomadeum (SHEAR, . 5s).

Um caso de cisto periapical relatado por Wacal-
CROFT (1967), apresentava-se revestido de epitelio escamoso es-
tratificado mais a presenca de células de Globet. Sequndo esse
autor a presenca dessas celulas neste tipo de epitelic poderia
ser explicada pela pluripotencialidade do epitelio oral.

0 tecido conjuntive que circunda o epitelio, u~-
syalmente contem infiltradeo inflamatorio, celulas pseudo xanto-
matosas, focos de degeneracdo mixomatosa e prajecaes epiteliais
definindo a parede fibrosa (CATANZARO-GUIMARAES e ALLE, 1873).

0 cisto periapical e histologicamente semelhante
a0 granuloma periapical do qual se ¢rigina, excete pela presen-
ga de um forro epitelial na cavidade cistica. Esse epitelio es-

camosoe raramente apresenta formacao de quevatina (SHEAR, 1979). O

- 22 -



revestimento epitelial varia em espessura de caso para casog. Po
de possuir algumas poucas camadas de celulas, como fer espessu-
ra consideravel com grande projecio para o tecido conjuntivo ad
jacente,

0 epitelio dos cistos em diversos estiagios de de
senvolvimento apresenta aspectos de atrofia, hiperplasia, dis-
trofia e displasia (CATANZARO-GUIMAREES e ALLE, 1973). Segundo
gsses autores, a atrofia epitelial foi constatada apenas nos cis
tos maduros e desprovidos de reacao inflamatoria consideravel.

A hiperplasia epifelial & vista em cistos imatu-

1}

ros, assim como areas de degeneracoes das quais a mais frequen-
te e espongiose, seguindo-se a degeneracdo hidropica intra-cito
plasmatica das células da camada espinhosa. A acantolise e o fe
nomeno distrofico mais comum no epitelio do cisto em desenvolvi
mento {(CATANZARO-GUIMARAES e ALLE, 1973).

Na maioria dos cistos ocorre a descontinuidade do
epitelio (KRONFELD e BOYLE, 1955; TOLLER, 1966, CATANZARO-GUIMA
RAES e ALLE, 1973 SHAFER, 1979; TORABINEJAD, 19833,

No exame histologice de cistos periapicais resi-
duais, MOLYNEUX e colabs. {1964) acharam que'quando a infiama-
¢c3o era intensa o epitelio estava deficiente oy ausente.

0 tecido conjuntive da parsde do cisto periapi-
cal & composto por feixes paralelos de fibras colagenas, as
guais muitas vezes aparecen comprimﬁdas'(SHAFER, 1879). A parte
do tecida conjuntivo imediatamente adjacente ao epitelie estd
invariavelmente infiltrada por 1infocitos, plasmocitos e leucd-

citos polimorfonucleares. Um numero variavel de fibroblastos e
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PEGUENOS vases sanguineos sao também encontrados. 0 infiltrado
varia em sua constituicado, mas geralmente consiste de 1linfocd-
tos, plasmocitos e Teucdcitos polimorfonucleares, dependendo da
- intensidade da inflamacao. 0 luwen dos cistos contém um fluido
gue se cora em rosa palido com coloracdo de hematoxilina e cosi
na (TORABINEJAD, 1983},

SHEAR (1964) afirmou que ndoc ha relacio aparente

do grau de inf1amac§o presente na parede do tecido conjuntivo
ou do proprioc epitelio, com a espessura do epitelio do cisto.
) Outro aspecto histologico freq;entemente encon -
trado nos cistos periapicais, sac corpos hialinos em forma de ar
co ou linear que se apresentam como estruturas amorfas, eosinod-
fijas e friaveis, pois fragmentos estdo presentes em alguns ca-
505 (SHAFER, 1978). Esses corpuscules foram primeiramente des-
critos por DEWEY (1918} gue sugeriu serem eles capilares recém-
-formados que haviam sofrido degeneracao hialina.

RUSHTON (1955) chamou atencdo parapeculiares cor
pusculos solidos no epitelio e no lumen de cistos dentigeros ,
gue foram chamados mais tarde de corpUsculos de Rushton em sua
homenagem. Esse autor os descreveu com detalhes e executou nume
rosas investigacbes bioguimicas para determinar sus natureza, a
gual foi por ele interpretada come sendo material celular dege-
nerado.

MEDAK e WEINMANN {1960) notaram uma marcada seme
Thanca entre os corpusculos de Rushton com fibras de aldodao, e
sugeriram que eram celulose "in natura™, isto €, fragmentos de

algodao deixados acidentalmente durante o ato cirurgico {enu-
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cleagado cistica).

Em 1961, SHEAR usando testes histoquimicos para
queratina e queratohialina discordou da proposta de RUSHTON .
pois nao encontrou uma evidéncia positiva de que os corpisculos
hialinos fossem de natureza queratinica, enquanto que WERTHEI-
MER e colabs., (1962) confirmaram as observacdes de RUSHTON {1955 )
sobre a natureza queratinica destes corpiisculos.

BOYSSOU e GUILHEM (1965) demonstraram que os cor
pusculos de Rushton tinham reatividade histoquimica para hemo-
"globina e sugeriram que eram venulas tromboticas, estranguladas
pela proliferacao epitelial.

DENT e WERTHEIMER (1967} usando coloracao especi
fica para hemoglobina, concluiram que € impossivel vrelacionar
corpusculos de Rushton com hemoglobina com absoluta certeza, no
gque foram contestados por SEDAND e GORLIN {1968), gue relataranm
uma acentuada semelhanca morfologica e histoguimica entre esses
corpusculos e as hemacias, sugerindo gue os mesmos podemse deri
var de trombos nos peguenos capilares, sendo formadas principal
mente por hemacias atraves do fencmeno de "rouleau”.

CATANZARO-GUIMARAES e ALLE (1873) encontraram os
corpuscules de Rushton em 24,8% dos cistos examinados, exclusi-
vamente na camada espinhosa do epitelio, n§0 sendo observados
na camada basal o gue de certa forma consubstancia a naturezs
gueratinica admitida por RUSHTON (1955); e WERTHEIMER e colabs.
{1662}, Esses dados conflitantes mostram que n&o se pode afir-
mar com certeza a natureza desses corpusculos.

Outro aspectos a ser considerado € a existencia
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de colesterol nas cavidades e paredes dos cistos de origem den-
tal que tem sido relatada através de evidéncias histoldgicas em
yarias ocasioes.

CROCQUEFER (1924} considerou que a formacao do co
festerol nos granulomas poderia ser responsavel pelo desenvolvi
mento dos cistos.

DARLINGTON (1933) encontrou depdsitos de coleste
rol em & de uma serie de 158 cistos de origem dental, denominan
do-0s de colesteatomas. Entretanto, THOMA e GOLDMAN ({1960) de-
ram essa denominacao aos ¢istos nos quais o colesterol ocorre
em tal excesso dentro da cavidade cistica que mascara a maior
parte do tecido. A massa de co1estero1'freqﬂentemente rompe o re
vestimento epitelial e se projeta para dentro da cavidade cisti
ca (SHAFER, 1979).

SHEAR (1963) discorda de gue & presenca dos cris
tais de colesterol seja um achado constante nos cistos. Esse au
tor encontrou 0% cristais de colesterol em 58% dos 200 casos e-
xaminados, embora admitisse gque, em alguns casos, provavelmen-
te, o conteudo c¢istico tenha se perdido durante o ateo cirdrgico
pu preparacéo histologica. TROTT e cotabs. (1973) os encontra-
ram em 30% da sua amosira.

0s cristais de colesterol tem uma forma tipica
romboide (SHEAR, 1963}, Em seccﬁes de parafina, sao dissolvidos
pelos splventes de gordura usados no processamento dos especi-
mes e deixam imagens de eSpacos claros, semelhantes a agulhas,
denominadas fendas colesterinas, nas paredes ou na cavidade CTE

tica. 0 que se observa ao exame histologico, e a imagem negati-
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va desses ¢ristais.

BOZZO e colabs. (1976) analisando em microscopia
de polarizacdo, cortes por congelacido de lesdes periapicais, ng
taram placas rombicas birrefringentes, exibindo cruz de malta ,
indicando a presenca de esteres de colesterol e fosfolipidios
nestas lesges.

A presenca do colesterol dentro das cavidades cis
ticas € responsavel pels cor amarelo claro brilhante do 1iquido
cistico {SHEAR, 1863).

BROWNE (1971) sugeriu que os cristais de coleste
rol eram formados no tecido conjuntivo e expelidos para & cavi-
dade cistica, porgue considerados corpos estranhos.

Uma associacao entre colesterol e celulas gigan-
tes, multinucleadas {do tipo corpo estranho), & evidente em mui
tos cistos e granulomas periapicais (TROTT e colabs., 1973) \
principalmente em granulomas nos quais ocorreu proliferacav epi
telial (SHAFER, 1979).

0 mecanismo do acumulo de co?esteroi nos ¢istos
periapicais e em outros tecidos, ainda nSe esta esclarecido, po
rém parece que a influéncia de fatores locais e importante .BROW
NE {1971} descreve duas teorias sobre a origemdo colesterpl nos
cistos. Uma delas sugere gue o colestere] resulta da metaplasia
do forramento epitelial da cavidade cistica e o SﬁbS&q;ente pro
cesso de descamacao (BLOCK e colabs., 1976). Essa teoria admite
gue o colesterol e achado mais freq;entemente na capsula do gue
na cavidade ¢istica, e tambem no fato de que o colesterol & en-

contrado algumas vezes nos granulomas periapicais. A outra teo-
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ria, sugere que o colesterel se origina da desintegracio dos e-
ritrocitos nos tecidos. 0Os eritrocitos aparecem neste local de
acordo com FAIRHURST (1944) e SHEAR (1963) por causs da constan
te hemorragia provavelimente derivada da inflamacdo na capsula

YA,

fat

€1

Fatores gerais, como ¢ nivel de colesterol no san
gue des individuos, nao devem influir no aparecimento deste nos
cistos {SHEAR, 1963). TROTT (1972} nao encontrou covrrelacio en-
tre jdade, sexo, local ou tamanho da lesao e a presenca de co-
testeral.

COUNSELL (1932}, sugeriu que as celulas empumo-
sas {(foam cells) sempre precedem oS depositos focais de coleste
rol, os guais seriam oriundos da desintegracdc tecidual.

para JACOB e STONES (1940} os cristais de coles-
tero] sac abundantes nas paredes cisticas intensamente vascula-
rizadas, embora tal correlacac nao tenha sido observada por SHEAR
{1963).

A verdadeira origem desses cristais nao esta es-
tabelecida, entretanto, supoe-se qgue o0s cristais de colesterg]
sejam depesitados na cavidade cistice por intermedio de uma rea
cap de celulas gigantes tipo corpo estranho, dentroda parede fi

krasa do ciste {SHAFER, 1979).

1.6. INERVACAD DAS LESCUES PERTIAPICAILS

As lesoes periapicais tem um suprimento nervosg
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abundante {BYRUM ¢ FLIEDER, 1960; LAUTENBACH, 1963; MARTINELL!
¢ RULLL, 18967; LIN e LANGELAND, 1972) que pode ser demonstrado
a0 se ultrapassar o forame apical com um instrumento endodonti-
co no paciente portador de lesao perifapical ndo anestesiado {s1
MON, 1976).

Os feixes nervosos seguem o tecido conjuntivo for

mado na parede externa da lesao, ramificando-se intensivamente.

1.7, OCORRENCIA DE MICROORGANISMOS NAS LESJES PERIAPICAIS

Embora os granulomas periapicais sejam conseqaég
¢cia, na maior parte das vezes, da infeccado bacteriana, foi his-
tobacteriologicamente demonstrado, que a maior parte deles @ es
t&ril e que as bactérias eventualmente estdo presentes somente
em areas necroticas (GROSSMAN, 1978; BLOCK e colabs., 1976; LAN
GELAND e colabs., 1977}.

GROSSMAN (1978) afirmou que "um dente com um gra
nuloma pode ter um canal infectado, mas provavelmente tera um te
cida periapical estéril” e que "o granuloma ndoc € a area  onde

a bacteéria vive, mas o local onde ela e destruida”.

1.8. PATOGENESE D0S CISTOS PERIAPICAIS

0 cisto perfapical, gque & o mais comum dos c¢is

tos da cavidade oral, desenvoive-se a partir do granuloma peria
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pical, que por sua vez constitui uma resposta inflamatoria ao
centeudo do canal radicular.

G forramento epitelial dos cistos periapicais de
ve-se g proliferacdo dos restos celulares epiteliais de Matas-
sez, que em condigoes normais estac inativos aoc longo da membra

na periodontal (MOLYNEUX, 1964; LUTZ, 1964; SUMMERS, 1974; SUM-

o

MERS 2 PAPADIMITRIOU, 1975; TORABINEJAD, 1983).

Depois da formacao dos dentes nos maxilares, al-
gumas celulas remanescentes da Bainha Epitelial de Hertwig, per
manecem no ligamento periodontal. Tais restos celulares, foram
nrimeiramente descritos por MALASSEZ em 1885 e sdao conhecidos
como restos celulares epiteliais de Malassez.

TEN CATE (197Z) observou que no rato e no camun-
dongo, estes restos celulares epiteliais estao ausentes, suge-
rindo que eles nao teriam funcoes especificas em outras espe-
cies, inclusive no homem. A afirmacao desse autor (TEN CATE ,
1972} se choca com o trabalho de WENTZ e colabs. que em 1850 ,
conduziram um estudo sobre a prevalencia, destruicigzo e trocas
morfol0gicas desses restos epiteliais na regido molar dos ratos.

No exame histologico do ligamento periodontal hu
mano, 0s restos epiteliais podem ser identificados no terco cer
yical, medio e apical desse ligamento. Essas celulas estdo pre-
sentes independentemente da idade do individuo, embora diminuam
em fungao desta (REEVE e WENTZ, 1962).

| Alguns autores propuseram gue estas celulas epi-
teliais existiam nac como restos epiteliais isolados, mas como

uma rede envolvendo as ra?;es dos dentes {LOE e WAERHAUG, 19861;
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ORBAN, 19627,

A morfologia ultraestrutural dos restos epite-
iiais de Malassez {alta relacdo nlcleo-citoplasma; minima quan-
tidade de reticulo rugoso endoplasmatico) e evidancias histoqui
micas {pouco conteldo de R.N.A., auséncia de 17pides neutros ,
presenca de glicogenio) sugerem que eles estdo inativos (REEVE
g WENTZ, 1962; WAERHAUG e HANSEN, 1966).

0s restos celulares ativados exibem significante
aumento do citoplasma, peguena atividade da desidrogenase succi
nica, auséncia de glicogenio e acumulo de Tipides neutros {GRU-
PC e colabs., 1967). 0 exame ao microscOpio eletrOnico desses
ri2stos celulares "in vitro” confirmou essas caracteristicas (NY
LEN » GRUPE, 1969).

ROMANIUK (1971) estudou ao microscopio eletroni-
co 0s aspectos dos restos celulares epiteliais jovens, maduros
e degenerados, no tecido periodontal humano. As celulas jovens,
exibiam aspectos morfologices caracteristicos, como nucleo gran
de e irregular, com nucleplo proeminente, polissomos abundan-
fes, numerosas mitocﬁndrias e granulos de glicogenia. As celu-
tas maduras continham desmossomos bem formados, tonofilamentos
em feixes finos, granulos densos envolvidos por uma unica mem-
brana, na proximidade do aparelho de Golgi, reticule endop?asmé
tico dilatade e polissomos. As celulas degeneradas mostravam nu
cleo picnotico, reducEQ no volume citoplasmatice, com grandes
vacuolos dentro dele, numerosos finos filamentos paralelos atra
ves do citoplasma, poucas e peguenas mitacﬁndrias e uma membra-

na basal desccn-ﬁnua ou ausente,
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TEN CATE (1965) nao encontrou evidéncia que mos-
trasse atividade secretora nos restos celulares epiteliais de
Malassez. Esse autor encontrou pequenas quantidades de R.N.A. na
bainha epitetial de Hertwig e nos restos celulares epiteliais
de Malassez, . contrastando com o alto contetdo de R.N.A. de co-
nhecidas celulas secretoras, tais como odontoblastos e cemento-
blastos, presentes na mesma Seccao.

-_ Os restos celulares epiteliais de Malassez, po-
dew “ter significado patologico somente quande proliferam (TORA-
BINEJAD, 1983).

| MALASSEZ (1885} foi o primeiro & sugerir que o5
restos celulares remanescentes da bainha de Hertwig quando esti
mulados, seriam oS responsaveis pela formacao cistica. Essa opi
niao foi compartilhada por HILL {31930); SHEAR {1953); TORABINE-
JAD (1983).

0s fatores etiologicos necessarios para a ativa-
cido dos restos celulares de Malassez, ainda nao estao determina
dos, entretanto, a causa usual dessa proliferacae tem sido atri
bufda 3 inflamacio {GARDNER, 1962). |

Embora uma Suave inf?amacao cronica possa estimu
tar a proiiferasao do epitelio, uma severa inflamacao pode le-
var 3 ulceracio e desintegracio do epitélio (FRITHIOF e HAG-
GLUND, 1966}.

GRUPE e colabs., (71967) sugeriram como tentativa
de explicacao para a ativacao dos restos de Malassez, que umsis
tema contende pouco oxigenio e alta tensao de didoxido de carbo-

no poderia ser um fator gque desse injcic a preliferacaoc epite-
1ial. E£sses autores observaram gque tais condicoes eram encontra
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das na inflamacdo cronica.

GIBBINS (1968) demonstrou a natureza fagocitica
das celulas epiteliais migratorias "in vive" durante experimen-
tos com cura de feridas. Esse autor observou gue a atividade fa
gocitica era encontrada somente em epiteélio proliferado. Resul-
tados Semelhantes foram demonstradeos por ODLAND e ROSS  {1968).
Fundamentado nestes achados, TORABINEJAD (1983) afirma que &
possivel especular que a proliferacdc epitelial no granuloma pe
riapical possa ter funcao de fagocitose.

A presenga de inflamacao no tecido conjuntivo da
parede ¢istica e habitual e mesmo na luz do cisto podem ser en-
contradas celulas inflamatorias. Assim o epitelio nao constitui
barreira para a passagem destas celulas (TORABINEJAD, 1983).

Foi sugerido por alguns autores (TRATMAN, 1935
STOKKE, 1956) que o crescimente expansive do cisto periapical e
dependente da pressac osmotica exercida pelo fluido cistico. A
pressac osmotica & considerada como sende primariamenie devida
3 inflamacdo, que produz decomposigaoc das_cé1u1as epiteliais des
camadas, com um subSEQGente aumento na moiaridade dos componen-
tes organicos (STOKKE, 1856).

TRATMAN (1939) propBS gque a capsula cistica como
um todo constitui uma membrana semipermeavel gue € apropriada 2
producdo e manutencdo da pressdo osmotica necessaria a capacida
de expansiva do cisto. Entretanto FRITHIOFF e HAGGLUND (13966) e
xaminando é capsula cistica ao microscopio eletronico ndo encon

traram nenhuma estrutura especifica que pudesse estar refacionsa

da com estas funcgoes.
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Estes mesmos autores encontraram grandes varia-
t0es no epitelio escamoso dos 17 espécimes de cistos periapi
cais estudados. Essas variacOes, foram por eles atribuidas as
diferencas no grau de inflamacao dentro da parede cistica.

SHEAR (1964) ndo conseguiu encontrar uma correla
¢80 entre a espessura do epitelio de revestimento e a intensidi
de do processo inflamatorio presente na parede fibrosa.

A patogenese do cisto periapical n3o & inteira-
mente compreendida e as teorias existentes nao sao completamen-
te satisfatorias. Embora ndo existam mais duvidas quanto a par-
ticipacao dos restos epiteliais na formacdo dos cistos, os meca
nismos exatos pelos quais estas lesoes se estabelecem sAo obs-

cures.

TEORTIA DA "DEGRADACAQ"

A teoria da degradacdc ou da guebra {break-down)
sustenta que depois que 05 restos cetulares epiteliais de Malas
sez sao ativados inicia-se uma prﬂTiferacao celular. Essa pro-
1iferacio assume padroes extremamente variaveis pois depende de
uma conjugacao de fatores, relacionados em parte com o hospedei
ro & em parte com a agressao {SIMON, 1976).

A multiplicacao celular resulta da divisdo de ce
lulas basais na periferia dos ninhos inativeos formando uma mas-
sa ou bola de celulas que se nputre do tecido conjuntivo circun-

dante. 0 crescimento centrifugo desse aglomerade de celulas epi
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teliais, vai afastando da fonte de nutricdo, as célulasmais cen
trais que acabam sofrendo degeneracao e necrose por Tigquefacao e

I3

consequentemente um cisto microscopico & formado {(HILL, 1930
TEN CATE, 1872 SHAFER, 1979). Entretanto nadc hd evidéncias de
gue 38 falta de suprimento sang;?nea explique a morte de celulas
centrais na origem do cisto periapical, pois segundo IWETFACH
{1959}, os vasos da microcirculacdao permeiam cada tecido do cor
po e as celulas nunca ficam mais de 127 micra-distante dos va~
sos. Alem disso, a proliferacdo do epitelio nos granulomas pe-

riapicais e usualmente invaginada para o tecido conjuntivo sub-

jacente (HILL, 1930).

TEORTA DA "CAVITACAD PURULENTA"

Esta teoria supoe que um cisto e farmado gquando
gcorre agudizacadao de um processo cronice, formande uma colegdo
surulenta, ou uma necrose por liquefacac, numa area do granulo-
ma (Mc CONMEL, 1921; SUMMERS, 1974). 0s restos celulares epite-
1iais de Malassez proliferam e forram a cavidade pre-existente,
por cauysa da sua tendencia de cobrir superficies expostas de te
cido conjuntivo (memoria filogenetica). A presenca de epitélioc
numa area de necrose Nag e comum, assim sendo a formacdo de um
cisto a partir desse mecanismo néo & considerada provavel {(SHA-
FER, 1979). Alem disso, TOLLER e colabs. {1966) observaram uma
proporcao compavativamente alta de descontinuidade epitelial no

forramento dos cistos dentigeros e periapicais. THOMPSON {1960}
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demonstrou que os restos epiteliais de Malassez assumem formas
diferentes das celulas epiteliais em outras partes do organis
mo, ou seja nao tem as mesmas caracteristicas de outras celulas
epiteliais {revestimento). Essas evid&ncias colocam em duvida a

viahilidade dessa teorig.

TEQRIA TMUNOLDGICA

E dificil saber exatamente o papel da imunologia
na patogenese nos cistos periapicais. Elementos disponiveis in-
dicam gue o fenomeno imunopatologico & de grande importancia pa
ra a evolucac da lesao cistica ja formada (CATANZARD - GUIMARAES
e ALLE, 1973},

0 exame histopatologico de secgdes de granulomas
e cistos periapicais, muitas vezes revela a presenca de leucoci
tos polimorfonucieares infiltrande por entre as celulas ou nos
cordoes epiteliais dessas lespes. Variecs estudos demonsirando a
existéncia de imunoglobulinas e celulas imunocompetentes nes
granulomas e cistos periapicais, tem sido usados como eviden-
cias de que reactes imunglogicas sao significantes na patogene-
se dessas lesoes {MATTHEWS e MASON, 1983).

HILt (1930} mostrou gue uma leve proliferacao das
celulas epiteliais nos granulomas periapicais e acompanhada por
aumento do numero dos Jeucocitos polimorfonucleares dentro ou em
volia do epitelio. A medida que ocorria pra}iferagﬁo epiteiial,

a concentragac dos jeucocitos pelimorfonucieares era maior den-
tro do epit€lio, gue nos tecidos envolventes. SHEAR (1963), ob-
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servando esse fato, sugeriu que o estimulo gue produzia a infla
magac poderia estar dentro do epitelio.

Alem da infiltracdo de leucdbcitos pelimorfonu-
cleares no epitelio, outras celulas imunccompetentes, como plas
mocitos e linfocitos, podem ser vistos pr01§ferando ne epitélio
dos cistos periapicais (TORABINEJAD, 1983).

0 nivel de imunoglobulinas {gama-globulina) nos
fluidos c¢isticos constatada atraves da eletroforese, & mais ele
vado do gue no soro do propric paciente. Os mais altos niveis
de gama-globulina foram observados em fluidos de <cistos «cujas
paredes continham altas populacses de linfocitos e plasmocitos
(TOLLER, 1970).

MORSE e colabs. {1973) tentando diferenciar por
meio da eletroforese, cistos e granulomas, relataram gue 0s cis
tos periapicais eram mais ativos na producgao de anficorpoes que
os granulomas periapicais. MATTHEWS e MASON {1983) observaran
que Ig6 & a imuncglobulina predominante nos granulomas periapi-
cais, seguindo-se IghA, TaM, Idgb e IgD.

A descontinuidade no forro epitelial na maioria
dos cistos, talvez seja o fato mais significante, gue melhor su
porta a teoria de formacgdo da cavidade cistica mediada por rea-
cbes imunologicas (TORABINEJAD, 1983).

TOLLER e colabs. {(1966) constataram gue cerca de
1/3 dos cistos periapicais mostravam descontinuidade do forro
epitelial. A taxa de descontinuidade epitelial fol aumentada em
75% gquando esse autor estudou 33 cistos com paredes queratiniza

das. A descontinuidade das paredes cisticas pode resultar de
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acoes destrutivas das reacles imunologicas, casc o epitilio em
protiferacac tiver propriedades antigénicas (TORABINEJAD,1983),
0s restos epiteliais de Malassez, normalmente nio sigo antigeni-
cos para o organismo, mas parecem adquirir tal propriedade quan
do estimulados a proliferacdo pela flogose {CATANZARO-GUIMARAES
¢ ALLE, 1973).

0 aspecto histologico desse fato pode ser obser-
vado nos granulomas epiteliados onde uma macica populacaode 1in
focitos, plasmocitos e macrofagos rodeiam o epitelie em hiper-
plasia. Esse acimulo de celulas imunocompetentes no tecido, in-
dica que de alguma forma, ¢ processo imunopatologico esta se ma
nifestando,

TORABINEJAD (1983) em recente trabalho prop0s que
as celulas epiteliais poderiam adquirir propriedades antigéni-

cas de quatro maneiras diferentes:

1) A capacidade das celulas epiteliais migrantes
nos mamiferos e anfibios, de fagocitar e digerir particulas 2
restos teciduais no caminho de sua migragac (ODLAND e ROSS,
1968 GIBBINS, 1968). As celulas epiteliais preoliferadas podem
incorporar o material antigenico que sai continuamente do canal
do dente para os tecidos periapicais. 0 material antigenico e o
carreador {(celula epitelial) podem ser reconhecidos como uma

yunidade antigenica e desencadear reacoes imunologicas.

2} A antigenicidade poderia tambem ocorrer atra-
ves de uma reacao cruzada entre oSs antigenos do canal infectado

{ou nao infectado) por um lado, & dos restos celulares epiteliais
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proliferados, por outro lado. Assim as células epiteliais esti-
mulariam a producaoc de anticorpos e as respostas imunes media-
das por celulas. (Esse fencmeno foi sugerido como um possivel
mecanismo para as ulceracoes aftosas recorrentes e a sindrome

de Behcet).

3) As respostas imunolfgicas dentro do epitélio
proliferado poderiam ser dirigidas contra os produtos metabdli-
cos das celulas epiteliais proliferadas durante uma resposta in
flamatoria e ndo propriamente contra as celulas. Esses produtos
metabolicos poderiam ser considerados como “non-self" e desenca

dear & reacao imune.

4} 0s cistos periapicais poderiam tambem se ori-
ginar de celulas, ou restos celulares em fase de envelhecimento
gque sofreram um processo de alteracoes geneticas somaticas. Des
de que este fenomene ocorra nos restos epiteliais, uma ligeira
histoincompatibilidade pode desencadear wuma reacdasc imunologi-

ca {auto-imunidade).

A destruicdo imunclogica do epitélio constitui o
ponto vital para o desaparecimento da lesdo cistica, pois como
nbserva MOLYNEUX (1964), a resolucdao espontanea dos cistos esta
ria na dependencia da atrofia e destruicﬁc do seu epitelio (CA-
TANZARO-GUIMARAES e ALLE, 1973). Caso os antigencs fossem remo-
vidos, ¢ epitelic gradualmente se desintegrar?a‘

OEHLERS (1870}, estudando 168 Tlesses vresiduais
deixadas deliberadamente "in situ” apos extracﬁa dos dentes, ob

servou que mais de 90%, incluindo provavelmente cistos, foram e
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timinadas pelo organismo, depois que 08 agentes causais foram
removidos,

Se as respostas imunologicas foram rdpidas e se-
veras o suficiente para controlar ¢ epitélio proliferado nas ie
sges periapicais, pouco .ou nenhum epitelio deve estar presente
{TORABINEJAD, 1983). Segundo este mesmo autor, muitas eyiden-
cias acumuladas suportam o ponto de vista que o elemento chave
no desenvolvimento e desaparecimento {evelucao e involucdo) das

jesOes periapicais & a resposta imune.



2. MATERIAL E METODO

Para a realizacao desta pesquisa foram wutiliza-
das 110 lesces periapicais, provenientes de dentes cariados,sem
tratamento endeodontico, de pacientes de ambos 0s sexos, cujas i
dades variavam de 11 a 71 anos. As lesdOes foram obtidas no Ambu
latorio Odontologico do INAMPS - Campinas e nas Clinicas da Fa-
culdade de Odontologia de Piracicaba. Dados do paciente, tais
como idade, sSexo, e numero de dente envolvido foram anota-
dos durante a anamnese, em uma ficha previamente elaborada para

esse trabalho. Apenas uma lesas foil obtida de cada paciente.

2. 1. LESOFS INCLUTIDAS EM PARAFINA

Das 110 lesodes periapicais, a maior parte (30 Te
shes) foi obtida de dentes recém extraidos, nos quais se obser-
vava a8 presenca de uma massa avermelhada, apensa ao apice, a
qual se supunha ser uma lesdo periapical. As lesBes foram ime-
diatamente fixadas numa solucdoc de formol a 180%. 0s dentes com
les3o aderida ao apice, apos o processo de fixagae, foram des-
calcificadoes em acido triclorocacetico 2 &%, e postericrmente in-
cluidos em parafina. Algumas lesoes que se destacaram do apice
dental foram processadas rotineiramente como tecidos moles e tam

hem inctuidas em parafina.
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2.2. LESDES INCLUTDAS EM PARAFINA E EM RESINA {ARALDITE)

As restantes 20 lesdes, foram provenientes de pa
cientes previamente selecionados através de radiografias peria-
picais que evidenciavam uma imagem radiolucida no periapice, in
dicande provavelmente uma lesao periapical. Esses dentes esta-
vam por algum motive, destinados a extracdo.

As lesoes foram removidas cuidadosamente, evitan
do-se dilaceracoes e colocadas numa placa de Petri parafinizada
contendo uma gota de solucdo fisiologica e ao Tado wuma gota de
glutaraldeido a 2,5% em tampdo fosfato a 4°¢.

A Tesao era imediatamente colocada sobre a gota
de sclucdo fisiologica e seccionada em duas partes. Uma das par
tes era imersa na gota de glutaraldeide, cortada com uma lamina
em fragmentos de aproximadamente 1 a 2 mm3, Os fragmentos eram
colocados dentro do frasco contendo giu{ara1de¥do a 49C. A ou-
tra parte da lesac era fixada em solucdo de formol a 10%, para
ser processada rotineiramente e incluida em parafina.

0s fragmentos fixados no glutaraldeido, apos te-
rem sido mantidos nessa solucdo a 4°C por trés horas, eram pro-

cessados no laboratorio seguindo-se 05 passos:

a) Lavagem em solucao fosfato {pH 7,3) por cinco

minutos;

t) pbs-fixacio em tetroxide de dsmio a 1%, a 4°C

por uma hora;

¢} lavagem em solucdo tampac fosfate (pH 7,3)por

cincop minutes:
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d} desidratacgdo atraves de passagens . sucessivas
em etano] em concentracdes crescentes (70%,
5% e absoluto) durante oitenta minutos (dez,
quinze e quinze minutos respectivamente, duas

vezes em cada concentracao);

e} infiltracac atraves do oxido de propileno,
mais araldite em partes iguais, deixando agi-
tar durante tres horas {agitador mecanice). A

pos essa fase, nova infiltracao com araldite

f) preenchimento de forminhas de plastico, com
resina pura (araldite} e coloracao dos frag-
mentos nas mesmas. 0s fragmentos incluidos e-
ram entic colocados na estufa a 60°C por trés
dias, apos o que, ¢5 blocos eram destacados e

estocados,

2 3. METODO DE CONTAGEM E TABULACAO DOS ASPECTOS MICROSCOPICOS

Todas as pegas incluidas em parafina, ou sejam
110 pecas {90 da primeira etapa e 20 da segunda etapa) foram cor
tadas em seccGes de aproximadamente 5 micra de espessura, monta
das em 13aminas e coradas com hematoxilina e eosina, tendo sido
obtidas varias laminas de cada peca. Fol escolhida ao acaso uma
13mina representando cada lesao e levada ao microscopio otico
[FotomicroscOpio Zeiss). Durante a observacao das laminas, = foi

preenchida uma ficha padronizada, na qual eram identificados o0s
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principais aspectos microscopicos. A ficha foi elaborada, a par
tir de descrictes histologicas relatadas na literatura, como ca
racteristicas das lesbes perijapicais. 0Os dados obtidos em cada
ficha, foram computados, postos em tabelas para comporem os re
syltados e serem discutidos,

0s blocos de araldite comas pecas inchTdas(paE
“te das 20 lesoes obtidas na segunda fase), foram aparados para
a confeccao de cortes semifinos (espessura de aproximadamente
meia micra).

0s cortes semifinos foram montadosen&1§minas,cg
radas com azul de toluidina a 1% e levadas ao microscopio oti-
co {Fotomicroscopio Zeiss) para observacac mais acurada de de-
talhes morfologicos, principalmente de células, tais como lin-
focitos, plasmocitos e macrofagos, e do grau de alteracao dos

componentes extra celulares,



FICHA PARA TABULACRO DOS DETALHES MICROSCUPICOS

LESAD PERIAPICAL NO

IDADE: SEXO: M{ Y F{ ) DENTE NO:

T. ENVOLTORIO DENSO FIBROSO D { ) M{ ) I { )

2. INFILTRACAD DE L.P.M. D { ) MO ) I { )
Focal { ) Difusa { )

3. GRARULOCITOS

Neutrofilos () M () 1 ()
Fosinofilos ¢ ) M () I { )
4. PROLIFERACAD ENDOTELIAL D { ) M) I ()
5. CORPUSCULOS DE RUSSEL S () N () NO
6. AREAS DE NECROSE E DEGENERACAD 5 () N (3
7. CELULAS GIGANTES s { ) N ()
tocalizacao:
8. CFLULAS ESPUMDSAS s { ) NO( )
9. CRISTAIS DE COLESTEROL s {3 N ()
10, PRESENCA DE EPITELIO s { 3 N ()
Descontinuidade epitelial S { ) N ()
Infiltrado infiamatoric no
gpitélio s { ) N ( )

11. DIAGNDSTICO HISTOPATOLUGICO

Granuloma ( ) Granuloma epiteliade { ) Cisto { )

DBSERVAGODES: -
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3. RESULTADOS

Apos o preenchimento da ficha correspondentea ca
da lesao perfapical com os dados clinicos e a caracterizac@o his
topatologica, os resultados foram postos em tabelas. A descri-
cao a seguir permite observar a maneira pela qual estes aspec-

tos c¢linicos e histologicos se conjugam em cada grupo de lesodes.

3.1, OBSERVACDES CLINICAS

As lesoes periapicais foram obtidas de pacientes
cujas idades variavam de 11 a 71 anos. A distribuicao percen-
tual das faixas de idade esta representada na figura 1.

As lestes obtidas de individuos na faixa etaria
de 11 a 20 anos, representaram 37% da amostra. As lesces obti-
das de individuos nas faixas de 21 a 30 anos e 31 a 40 anos, re
‘presentaram respectivamente 22% e 21% da amostra. As lesoes ¢b-
tidas de individuos com idades entre 41 ¢ 71 anos, vrepresenta-
ram 20% do tofal da amostra,

Foram encontradas 67 {61%) lesoces provenientes de
individuos do sexo feminino e 43 (39%) 2es§es provenientes de
individuos do sexo masculino.

Quanto a 1oca?izac§0 nos maxilares, 82 195525 -
{74,5%} foram obtidas da maxila, enguanto que 28 (25,5%) obti-~
das da mandibula {Figura 2}. A figura 2 permite tambem observar

os dentes mais envolvidos pelas Jesoes.
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3.2. DIAGNBSTICO HISTOPATGL&GICO

Os cortes histologicos correspondentes is 110 le
soes periapicais, montados em laminas, foram examinados ag mi-
croscopio otico. As seccOes foram caracterizadas em um dos se-

guintes tipos:

A: GRANULOMA, quando células epiteliais nio eram
observadas nos cortes histologicos. Foram en-

contradas 45 lesoes nesta categoria.

B: GRANULOMA EPITELIADO, quando nos cortes histo
iogicos era observada a presenca de epitélio
proiiferado, sem contudo haver formacdo de ca
vidade. Nesta categoria foram incluidas 32 le

s0es.

£: CISTO, quando ¢ corte histologico apresentava
proliferacac epitelial forrando uma cavidade
(Tumen cistico). Nessa categoria foram incliui

das 33 lesoes.

Em virtude do elevado numero de 185595, nao fo-
ram feitos cortes seriados, mas algumas seccﬁes em cada pega.Pa
ra a descrigao em pauta, as Igminas examinadas foram considera~
das como representativas da 1es§o. 0s resultados relativos ago

diagnostico histopatologico estao apresentados na Tabela II.
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TABELA II - Distribuicdo de 110 lesdes periapicais, segundo o
diagnostico histopatologico.

TIPDS DE LESKD NUMERG DE LESOES PORCENTAGEM
GRANULOMAS 45 41,0
GRANULOMAS EPITELIADOS 32 29,0
CIstTos 33 30,0
TOTAL 110 100,0

Pode ser tambem observado (Tabela III) que grany
lomas epiteliados e cistos, ocorreram com maior freqaéncia na
faixa etaria compreendida entre 11 e 20 aﬁos, enquanto gue os
granulomas estavam distrubuidos de maneira mais uniforme nas di

ferentes faixas etarias.

TABELA III - Numere¢ de individuos portadores de granulomas {G),
granylomas epiteliiados (G.E.) e cistos (€} segundo
diferentes faixas de idade.

FAIXAS ETARIAS G G E €
11 - 20 07 14 1%
21 - 38 13 08 03
31 - 4C 12 06 05
41 - 50 a7 bz &1
51 - 60 03 01 04
61 - 70 0z g1 01
7T - 75 01 00 . 00
TO0TAL 45 3z 33
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3.3, CARACTERIZACAO HISTOPATOLOGICA U0S GRANULOMAS

De um modo geral, os granulomas observados apre-
sentavam quase Sempre o mesmo aspecto, ou seja, basicamente uma
reacao inflamatoria cronica. Proliferacio endotelial discreta,
acumulos focais ou difusos de Tinfocitos, plasmocitos e macrofa
gos foram observacoes freqﬂentes, assim como areas de degenera-
cao e necrose (Figuras 3 e 4).

As tabelas IV e V mostram como oS aspectos histo

Jogicos apareceram nos granulomas.

TABELA IV - Descrig¢ao porcentual de alguns aspectos histologi-
cos de 45 granulomas periapicais sequndo o grau de
ocorrencia nas lesoes observadas. D=discreto; M=mo
derado e I=intenso.

GRAU

ASPECTOS HISTQLOGILOS D M I
1. Envoltorio denso fibroso 64,4 24 .4 11,2
2. Infiltracdo de linfocitos, plasmo

citos e macrofagos* 33,4 48,8 17,8
3. Neutrofilos _ 48 .9 35,5 15,6
4, Fosinofilos 53,2 35,6 11,2
5. Proliferacao endotelial n,z 22,2 6,6

~ Focal Difusa

*Infiltracao de L.P.M. 26,7 73,3

0 envoltorio denso fibroso pode ser considerado
de discreto a moderado em 88,8% das laminas diagnosticadas como

granulomas. 0 infiltrado de celulas redondas {linfocitos, plas-
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FIGURA 3 - Quadro_histologico frequente nas lesoes periapicais. Areas de de-
gradacao do_colageno e substancia fundamental com edema, infiltra
cao de linfocitos, plasmocitos e macrofagos. As setas mostram a
proliferacao endotelial e vasos neo-formados que completam 0 qua-
dro. Corte de meia micra - araldite - col. azul de toluidina. A.
0. 400X.

FIGURA 4 - Significante degradacao de colageno em meio a infiltracao de plas
mocitos (P) e macrofagos (M). Alguns fibroblastos (F) aparecem
tambem no campo. Corte de meia micra - araldite - col. azul de to
luidina. A.0. 400X. N

.
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mocitos e macrofagos) foi moderado na maior parte das Taminas
observadas. Esse infiltrado aparecia distribuido de maneira di
fusa em 73,3% das seccoes. As demais 1$minas (26,7%) apresenta-
vam infiltracao dessas celulas distribuida de modo focal (Figu-
ra 3).

A presenca de granulocitos (eosinofilos e neutro
filos), foi considerada discreta ou moderada na maior parte das
laminas (Tabela IV). A proliferacao endotelial foi considerada

discreta em 71,2% dos casos (Figura 3).

TABELA V - Descricao porcentual de alguns aspectos histologicos
de 45 granulomas periapicais segundo a sua presenca
(S) ou ausencia (N).

ASPECTOS HISTOLOGICOS S N
1. Corpusculos de Russel¥* 80,0 20,0
2. Areas de degeneracao e necrose 86,6 13,4
3. Celulas gigantes 26,7 73,3
4. Corpusculos granulo-adiposos 11,2 88,8
5. Cristais de colesterol 8,9 21,1

*Numero medio de corpusculos por lesao : 8,6

Dentro do processamento laboratorial de rotina(co
loracao hematoxilina e eosina) a identificacao dos cristais de
colesterol foi feita em 8,9% das seccoes (Tabela V).

As celulas gigantes ocorreram em 26,7% dos casos
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FIGURA 5 - Celula gigante multinucleada tipo corpo estranho (seta). Area de
moderado fibrosamento e discreta infiltracao inflamatoria num
granuloma periapical. 0 colageno do lado esquerdo esta relativa-
mente bem estruturado, enquanto que a direita, ja se mostra de-
sintegrado e infiltrado de macrofagos. Col. H.E. A.0. 63X.

FIGURA 6 - Variacoes morfologicas de alguns plasmocitos (P) e macrofagos(M)
em granuloma periapical. Em meio a degradacao dos feixes de cola
geno, observa-se a proliferacao de angioblastos. A seta indica
um corpusculo de Russel. Corte de meia micra - araldite - col.
azul de toluidina. 400X.
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(Figura 5) enquanto que os corpusculos granulo-adipososem 11,2%
das laminas (Tabela V).

O0s corpusculos de Russel (Figura 6) foram obser-
vados em 80,0% das seccoes, e o numero medio de corpusculos por

lesao foi 8,6.

3.4. CARACTERIZACAO HISTOPATOLOGICA D0OS GRANULOMAS EPITELIADOS

As lesoes periapicais diagnosticadas como granu-
Tomas epiteliados, tinham basicamente o mesmo aspecto dos granu
Tomas, quanto as caracteristicas do territorio conjuntivo, dife
rindo destes, apenas pela presenca do epitelio proliferado (Fi-
gura 7), fosse na forma de cordoes ou ninhos de celulas epite-
liais.

As tabelas VI e VII mostram como os aspectos his

tologicos apareceram nessas lesdes.

TABELA VI - Descricao porcentual de alguns aspectos histologi-
cos de 32 granulomas epiteliados segundo o grau de
ocorrencia nas lesoes observadas. D=discreto; M=mo-
derado e I=intenso.

ASPECTOS HISTOLOGICOS 5 i 4
Envoltorio denso fibroso 46,8 34,4 18,8
Infiltragao de linfocitos, plas-

mocitos e macrofagos* 3145 50,0 18,7
Neutrofilos 56,2 37,5 6,3
Eosinofilos 56,2 37,5 6,3
Proliferacao endotelial 68,7 25,0 6,3

* = -
Infiltracao de linfocitos, plasmocitos e macrofagos
Focal = 50,0 Difusa = 50,0
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FIGURA 7 - Quadro histopatologico de um granuloma epiteliado,mos
) trando na parte superior uma infiltracdo de leucdci-
tos (predominantemente neutrofilos) por entre as celu
las epiteliais em degeneracao. Na parte inferior e me
dia da figura, desordenada proliferacao de celulas ba
sais: Col. H.E. Al 63X
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0 envoltorio denso fibroso, apresentava-se de mo
do discreto a moderado na maior parte dos casos (81,2%).

A infiltracao de celulas redondas (linfocitos,
plasmocitos e macrofagos) variou de discreta a moderada, sendo
considerada intensa em 18,7% das seccoes observadas.

A infiltracao dessas celulas estava distribuida
de maneira difusa em 50% das laminas enquanto que nas outras 50%
aparecia sob a forma de acumulos focais (Tabela VI).

A proliferacao endotelial variou de discretaamo

derada em 93,7% dos casos (Tabela VI).

TABELA VII - Descricao porcentual de alguns aspectos histologi-
cos de 32 granulomas epiteliados segundo sua pre-
senca (S) ou ausencia (N) nas lesoes observadas.

ASPECTOS HISTOLOGICOS S N

Corpusculos de Russel 97,0 3,0
Areas de Degeneracao e Necrose 87,5 1245
Celulas gigantes 31 ,2 68,8
Corpusculos granulo-adiposos 25,0 75,0
Presenca de Epitelio 100,0 0,0
Cristais de Colesterol 21,8 78,2

* - . - -
Numero medio de corpusculos por lesao : 6,3

As areas de degeneracao e necrose, de maior ou
menor extensao foram notadas em 87,5% das seccoes.

As celulas gigantes foram identificadas em 31,2%
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das laminas. Imagens negativas dos cristais de colesterol esta-
vam presentes em 21,8% das seccoes, quase sempre associadas a
celulas gigantes.

Os corpusculos de Russel foram observados em 97%
das seccoes (Figura 17B), sendo que o numero médio de corpuscu-
los por lamina foi 6,3 (Tabela VII).

Celulas epiteliais proliferadas foram vistas em
forma de ninhos, aneis ou cordoes. Em algumas seccoes, a proli-
feracao epitelial apresentava-se infiltrada de leucocitos, de cu
ja.desintegracao resultavam espa¢os intercelulares aumentados ,
insuficientes contudo para caracterizar um cisto ou mesmo um mi
crocisto. Neste limiar as lesoes foram caracterizadas como gra-

nulomas epiteliados (Figuras 16A e 17C).

3.5. CARACTERIZACAO HISTOPATOLOGICA DOS CISTOS

As lesoes foram diagnosticadas como cistos somen
te quando havia proliferacao epitelial suficiente para caracte-
rizar um forramento de cavidade e evidentemente presenca de lu-
men cistico (Figuras 8 e 9).

Os aspectos histologicos apresentados nas figu-
ras 8 e 9, de modo geral, diferiram um pouco daqueles observa -
dos nos granulomas epiteliados e granulomas. Primeiramente pela
presenca da cavidade cistica e do epitelio de revestimento des-
camando para dentro dessa cavidade. Em segundo Tugar pela ten-
déncia dos aneis epiteliais envolverem areas de tecido conjunti

vo proximas do lumen cistico.
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FIGURA 8 - Cavidade cisticamostrando no seu interior massas de celulas infla
matorias, imagens negativas dos cristais de colesterol e de 1igui
do cistico. Observa-se na parte inferior, proliferacao do epite-
1io escamoso estratificado e a perda de continuidade no resto do
limite da cavidade. Col. H.E. A.0. 25X.

FIGURA 9 - Formacao de uma fenda intra-epitelial, num cordao de celulas epi-
teliais proliferadas, envolvidas por tecido conjuntivo inflamado.
Esta fenda pode caracterizar o inicio da formacao da cavidade cis
tica. Col. H.E. A.0 25X. o



FIGURA 10 - Visao global de parte de um cisto periapical mostrando no 1/3 su
perior esquerdo a cavidade cistica contendo restos ceTu1ares,cr1s
tais de colesterol e parte do revestimento epitelial que desapare
ce no restante da parede cistica. Nos 2/3 restantes da foto, a pa
rede conjuntiva do cisto, infiltrada de celulas 1nf1amator1as a-
presenta um acumulo focal de celulas espumosas. Col.H.E. A.0.25X.

FIGURA 11 - Capsula fibrosa de um cisto periapical. Na parte superior direi-
ta esta a cavidade cistica (C.C.) aparecendo ainda aneis de epi-
telio proliferado envolvendo massas conjuntivas em degeneracao.
Entre a capsu]a fibrosa e o ep1te]1o proliferado, um infiltrado
difuso de linfocitos, plasmocitos e macrofagos. Col. H.E. A.O.
63X.



As tabelas VIII e IX mostram como os aspectos his
topatologicos apareceram nestas lesoes. A figura 10 mostra uma

visao global de um cisto periapical.

TABELA VIII - Descrigao porcentual de alguns aspectos histologi
cos de 33 cistos periapicais segundo o grau de o-
correncia nas lesoes observadas. D=discreto; M=mo
derado e I=intenso.

ASPECTO0S HISTOLOGICOS GhAD
D M I

Envoltorio denso fibroso 51,5 33,4 15,1
Infiltracao de/ linfocitos,

plasmocitos e macrofagos* 42,5 3943 18,2
Neutrofilos 21 33 54,5 18,2
Eosinofilos 33 ;4 51,5 15,1
Proliferacao endotelial 60,6 33.3 6,1

*Infiltracao de linfocitos, plasmocitos e macrofagos
Focal = 51,5 Difusa = 48,5

Em 84,9% das lesoes diagnosticadas como cistos,o
envoltorio denso fibroso (Figuras 11 e 12) variou de discreto a
moderado, sendo considerado intenso em apenas 15,1% dos casos
(Tabela VIII).

A presenca de granulocitos (neutrofilos e eosino
filos) foi considerada moderada em aproximadamente metade das
lesoes. A proliferacao endotelial foi discreta em 60,6% das 15—

minas. Apenas algumas lesoes diagnosticadas como cistos apresen
tavam proliferacao endotelial intensa (Tabela VIII). A area de
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FIGURA 12 (A e B) - Proliferacao epitelial em forma de aneis en
volvendo massas de tecido conjuntivo. Externamente ao
epitelio, observa-se uma condensacao de fibras colage
nas formando uma verdadeira capsula fibrosa. Col. H.
E« A.0.



maior proliferacao de vasos, foi observada quase sempre proxima

do forramento epitelial.

plasmocitos
das laminas

modo difuso

A infiltracao de células redondas (linfocitos |,
e macrofagos) variou de discreta a moderada em 81,8%
(Figura 17A). Esta infiltracao estava distribuidade

em 48,5% das laminas e de modo focal em 51,5% dos ca

sos.
TABELA IX - Descricao porcentual de alguns aspectos histologi-
cos de 33 cistos periapicais segundo sua presenga
(S) ou ausencia (N) nas lesoes observadas.
ASPECTOS HISTOLDGICOS S N
Corpusculos de Russel* 100,0 0,0
Areas de degeneracao e necrose 81,8 18,2
Celulas gigantes 36,3 63,7
Corpusculos granulo-adiposos 36,3 63,7
Presenca de epitelio 100,0 0,0
Descontinuidade epitelial 87,9 T2 1
Infiltrado inflamatorio no epitelio 100,0 0,0
Cristais de colesterol 33,4 66,6

*Numero medio de corpusculos por lesao : 12,3

‘0s corpusculos de Russel estavam presentes em to

das as seccoes diagnosticadas como cistos, havendo um numero

medio de 12,

3 corpusculos por 1$mina (Tabela IX).

A imagem negativa dos cristais de colesterol foi
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FIGURA 13 - Area de pronunciada degradacao tecidual com macrofagos, corpuscu
los granulo-adiposos (G.A.), cristais de colesterol (C.C.) e ce-
lula gigante (C.G.). Corte de meia micra - araldite - col. azul
de toluidina. A.0. 400X.

FIGURA 14 - Acumulo de corpusculos granulo-adiposos (celulas espumosas) na
parede conjuntiva de um cisto periapical. Col. H.E. A.0. 160X.
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FIGURA 15 - Epitelio de revestimento da cavidade cistica (C.C.)
exibindo edema inter e intra celular, cariolise e
descamacao. Membrana basal aparentemente integra.No
conjuntivo aparecem alguns fibroblastos, alem de a-
centuada degradacao do colageno, com edema e infil
tracao de linfocitos (L), plasmocitos (P) e macrofa
gos (M). Corte de meia micra - araldite - col. azul
de toluidina. A.0. 400X.



FIGURA 16 - Alteracoes morfologicas do epitelio nas Tlesoes pe-
riapicais.

A - Epitelio proliferado no interior de um granuloma periapical.
Profundas alteracoes celulares, com degeneracao e necrose a
parecem juntamente com fenomenos proliferativos de algumas
células basais (C.B.). 0 tecido conjuntivo que envolve o e-
pitelio tambem apresenta significantes alteracoes. Col. H.
E. A.0. 160X.

B - Revestimento epitelial de um cisto periapical. Descamando pa
ra o interior da cavidade cistica a esquerda, um grande nu-
mero de celulas epiteliais alteradas e leucocitos. A membra
na basal apresenta-se rompida em diversos pontos e signifi-
cante numero de leucocitos migram do conjuntivo para a 1luz
do cisto atraves dos espacos entre as celulas do epitelio
proliferado. Col. H.E. A.0. 160X.

C - Aglomerado de celulas epiteliais proliferadas no meio de um
granuloma periapical. Significantes alteracoes do tecido
conjuntivo adjacente se associam neste campo com a desinte-
gracao da membrana basal, e com profundas modificacoes es-
truturais das celulas epiteliais. Col. H.E. R0, 160X

D - Projecao digitiforme do revestimento epitelial de um cisto,
limitando externamente uma porc¢ao de tecido conjuntivo em
degeneracao (parte superior da figura). 0 epitelio apresen-
ta nos espacos intercelulares um significante acumulo de neu
trofilos, alem de celulas degeneradas. 0 conjuntivo subja-
cente apesar de alterado ainda preserva algumas caracteris-
ticas estruturais. Col. H.E. A.0. 160X.



FIGURA 16
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FIGURA 17 - Alteracoes morfologicas das celulas epiteliais.

A -

Detalhe microscopico de uma lesao periapical mostrando na
parte superior da figura, o limen do cisto contendo tecido
em desintegracao. No 1/3 medio da figura observa-se o epité
1io escamoso estratificado que reveste a cavidade <c¢istica,
exibindo marcadas alteracoes citopaticas. No centro da figu
ra (flexa ) observa-se um conjunto de celulas basais proli-
ferando para o interior do conjuntivo edemaciado e infiltra
do de linfocitos, macrofagos e neutrofilos. Col. H.E. A.
0. 160X.

Aglomerado de celulas epiteliais proliferadas envoltas por
tecido conjuntivo inflamado. Observa-se alem de neutrofilos
e linfocitos e plasmocitos, a presenca de eosinofilos infil
trando o tecido epitelial, uma acentuada degeneracao e ne-
crose de celulas epiteliais, com desintegracao da membrana
basal em alguns pontos. No conjuntivo, juntamente com desin
tegracao do colageno existe uma marcante presenca de plasmo
citos e corplsculos de Russel . Col. H.E. A.0.160X.

Epitelio proliferado em meio a focos de infiltracdao plasmo-
citaria. Celulas epiteliais degeneradas e em degeneracao,de
sintegracao da membrana basal, alguns eosinofilos e grande
numero de plasmocitos. Col. H.E. A.0. 160X.

Grande numero de neutrofilos, linfocitos, plasmocitos, eosi
nofilos e macrofagos entre as celulas epiteliais e no con-
juntivo subjacente. No terco inferior da figura observa-se
um acumulo de celulas basais em proliferacao. Nos 2/3 supe-
riores da figura, intensa infiltracao de leucocitos por en-
tre celulas epiteliais com desintegfacﬁo e necrose dessas
celulas, da membrana basal e das estruturas conjuntivas.
Col. H.E. A.0. 160X.
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encontrada em 33,4% dos casos (Figura 8). As células gigantes
estavam presentes em 36,3% dis casos, guase sempre associadas
aps cristais de colesterol. Sescﬁes pos-fixadas em tetroxido de
osmio e incluidas em araldite mostravam cristais de colestero]
na forma hexagonal (Figura 13).

Os corpuscules de Rushton ndo foram identifica -
dos em nenhuma das laminas observadas.

Areas de degenera¢do e necrose, foram observadas
em maior ou menor grau em 81,8% dos cases. 0Os corpusculos grﬁng
lo-adiposos {celulas espumosas) estavam presentes em 36,3% dos
casos de cisto {Figuras 10 e 14).

0 tecido epitelial proliferado foi visto forran-
do a cavidade cYstica (Figura 15). Algumas vezes, apareciam cor
daes gepiteliais no tecido conjuntivo inflamado subjacente. A
presenca de leucocitos invadindo o epitelio foi uma  constante
em todas as secgdes dos cistos periapicais (Figura 16B) particu
Tarmente onde havia descontinuidade dgsse epitelio {Fiqura 8).

Alem da presenca do forramento epitelial na cavi
dade c¢istica, foil observada pru1iferac§9 epitetial, em ocutros
pontos da seccﬁa. Esta pra?iferacao ocorria na forma de aneis,
cordbes, as vezes em contiguidade com o forramento da cavidade

cistica {Figuras 12A e 12B).

- 70 -



4. DISCUSSAC

Foram estudadas neste trabalho as alteracdes mor
fologicas gue ocorrem na estruturacao geral das lesfes periapi-
cats durante sua diferenciacao. Procurpu-se tambem encontrar na
correlacdo clinico-histologica, elementos que permitissem um me
thor entendimento.das mecanismos patogeneticos envolvidos na e-
volucio dessas lesGes. Os resultados se referem a observacio de
seccoes de 110 lesoes periapicais cronicas, incluidas em parafi
na, vinte delas tambem incluidas em araldite. Os dados foramdes
critos e colocados em tabela para exame e discussae dos princi-

pais fenomenos envolvidos.

4.1, OBSERVACUES CLINICAS

As Tesoes periapicais utilizadas neste estudo o-
COrreram com uma frquEncia maior no sexo feminino {61%) que no
sexo masculino (39%), diferindo dos achados de BHASKAR (1966) ;
LALONDE e LUEBKE (1968) e TROTT (1972) gue relataram freqaéncia
semetlhante em ambos 05 sexos.

Neste trabalho as 1es§es foram obtidas no Ambula
torio Odontol0gico do INAMPS (Campinas) e nas Clinicas da Facul
dade de Odontologia de Piracicaba. Lomo usualmente mais muihe-
res que homens procuram estes servicos devido ao horario de fun

It
cionamento, poder-se-ia explicar a maior frequencia de lesoes
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encontrada no sexo feminino,

MARZOLA e GODOY {1971) examinando 343 Tesdes pe-
riapicais obtidas na CJinica Cirurgica da Faculdade de Odontolo
gia de Baurl, observaram que 63,5% foram obtidas de pacientes
do sexp feminino e 36,5% de pacientes do sexo masculino, prova-
velmente pelos mesmos motives acima descritos.

YANAGISAWA (1980) estudando uma amostra de 70 gra
nutomas, observou que estes ocorreram com igual freq;éncia en
ambos 05 sexos.

As lesoes periapicais estudadas, ocorreranm com
major freq;éncia na segunda decada de vida {11-20 anos) diferin
do dos achados de MORTENSEN e colabs. {19780) que encontraram
maior numero dessas lesOes na quarta decada (47-50 anos). YANA
GISAWA (1980) observou um major numero de granulomas em pacien-
tes na terceira decada (31-40 anos).

Poder-se-~ia afirmar que devido ao bajxo nivel s§
cio-economico dos pacientes gue constituiram esta amostra,  as
iesges periapicais foram encontradas com maior freqﬂéncia na se
gunda decada {11-20 anos) ou seja mais precocemente do gque foi
encontrado na Dinamarca por MORTENSEN e colabs. (31878}, ou  no
Japdo, na amostra estudada por YANAGISAWA (1980), paises desen-
yolvidos, nos quais a populacao provavelmente recebe cuidados
osdontologices preventivos mais adequados. Entretanto, deve ser
tevado em consideracgo o tamanho da amostra e o local de onde
foi colhida. Em geral as lesoes periapicais estudadas, sac obti
das de dentes extraidos, o que significa que muitos individuos

com lesdes periapicais assintomaticas, ou individuos que fize-
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ram tratamento endodénticc, Com regress§0 da 1&550, nao farao
parte desta ou daguela amostra. Esses fatos de certa forma com-
prometem a afirmacao que lesaes periapicais prevalecem nesta ou
naguela faixa etaria.

Na presente amostra os dentes superiores anterio
res foram os mais envolvidos pelas lesoes periapicais. A mesma
constatacao foi verificada em relacao acs granulomas periapi-
cais por YANAGISAWA {1980). As lesoes ocorreram neste estudo com
uma freqzéncia maior na maxila {75%) que na mandibula (25%), di
ferindo dos achados de MORTENSEN e colabs. {1970} que constata-
ram lesbes periapicais ocorrendo com igual freguéncia em ambos
os maxilares, embora o0s cistos tivessem ocorrido com maior cons
tancia na maxila.

RIES-CENTENO {1965} observa que a maxila deve o-
ferecer maiores possibilidades para o aparecimento de Jesoes de
vido ao maior numero de raizes encontradas nos dentes superio-
res, e ap fato de os dentes inferiores anteriores apresentarem
uma relativa imunidade a caries alem dos terceiros molares infe
riores permanecerem mais freqﬁentemente impactados que seus cor

respondentes na maxiia.

8.7, DIAGNDSTICO HISTOPATOLOGICO

Neste trabalho, a proporgao cisto-granulomas en-
contrada nas lesbes periapicais {Tabela I1) foi semelhante a re-

jatada por BHASKAR (1966), LALONDE e LUEBKE (1968}, MORTENSEN
colabs. {(1970) ou seja, em torno de 30% de cistos para 70% de
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granulomas, diferindo de varios autores {PRIEBE e colabs., 1954 ;
BAUMANN e ROSSMAR, 1956; WAIS, 1958; SOMMER, 1959; LINEMBERG e
coltabs., 1964; SONHABEND e 0OH, 1966; MARZOLA e GODOY, 1971; CA-
SATI-ALVARES e colabs., 197%1; BLOCK e colabs., 1976) que por sua
vez diferiram entre si. Segundo estes trabalhos, a porcentagem
de cistos variou de 6 a 54%, enquanto que a variacao percen-
tual para os granulomas foi de 46% a 93% (Tabela I).

Fssa variacao na proporc¢ao cisto-granulomas rela
tada na literatura provavelmenie e devida a alguns fatores tais
como: utilizacao de cortes seriados, diferencas de criterios hii
topatologicos para a caracterizacao do cisto, tamanho e diferen
¢as nas amostras utilizadas, manipulacaoc cirurgica com perda do
conteudo cistico e/ou forramento epitelial.

Embora neste estude nao tivessem sido realizados
cortes seriados, a porcentagem de cistos (30%) foi semelhante 3
media relatada na literatura. Provavelmente com cortes seria-
. dos, a proporcao de granulomas epiteliados seria maior, ja que
protiferacao epitelial poderia ser talvez observada em  outros
nontos da Jesao.

Vale a pena considerar gque 0s granulomas COm prog
liferacdo epitelial certamente sdo lesces com tendencia a ume
natural evolucao cistica. Nessa fase {(granuloma epiteliade), ca
so o dente comprometido seja submetido a um tratamento endodon-
tico, a lesao podera regredir com a reme;§o do agente causal,ou
continuar havendo proliferacao epitelial Tevando ao aparecimen-

to do cisto.
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4.3, CONSIDERACCES SOBRE 08 ASPECTOS HISTOPATOLOGICOS

0 grau de ocorrencia do envoltdorio denso fibroso
para granulomas, granulomas epiteliados e cistos nao mostrou va
riacoes percentuais significativas para os tipos diferentes de
lesao periapical. Isto significa que tdo Jogo se instale um es~
timulo agressivo no periapice, ja se inicia a resposta tecidual,
gue inclui entre ocutros fenamenos a proliferacac fibroblastica,
nrodugap de colageno e conseqﬁentemente, formacao de uma capsu-
la fibrosa, mais a distancia do foco de agressao. Esta capsula
pode entao ser encontrada indiferentemente tanto em cistos quan
to em granulomas nos graus intenso, moderado e difuso (Figuras
1T e 128B).

Observou-se que a proliferacao endoteliial distri
buiu-se de maneira discreta {Figura 3) na maior parte das lesdes
examinadas e que nao houve variacao significante para cistas
granuliomas epiteliados ou granulomas.

Eventualmente uma ou outra lesao apresentava areas
nas quais a proliferacao endotelial era mais pronunciada, apare
cendo entao maior numero de broios capilares. Exatamente em ra-
zdp dessa proliferacao endotelial, tem surgido na literatura al
gumas divergéncias de natureza conceitual sobre granuloma e te-
cido de granulacao. No presente trabalho, apesar das variacdes
naturais da intensidade da resposta inflamatoria de uma lesao
para outra e mesmo em areas diferenfes de uma mesma lesdo, 0 qua
dro predominante era semelhante aquele da figura 3, o qual ca-

racteriza bem uma fase cronica do processo, tanto do ponto de
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vista clinico como histopatoldgico. De acordo com os conceitos
de Mc KINNEY (1981) o granuloma dental & um tipo especifico de
resposta inflamatoria, diferente do tecido de granulacap. 0 te-
cido de granulacao se caracteriza por um grande nimero de bro-
tos capilares neo-formados, muites fibroblastos, fibras colage-
nas, substancia fundamental e macrofagos, diferente dos fenome-
nos predominantes nos granulomas periapicais. Como a inflamacio
e um processo extremamente dinamico, eventualmente areas de t7.
pico tecido de granulacaoe podem surgir dentro de um processo gra
nulomatose. E importante estabelecer bem esses conceitos para
que nao se perpetuem divergencias com relacdo ao uso desses ter
mos.

0s corpusculos de Russel (Figuras 6 e 17B) ocor-
reram Com maior freqaéncia nos cistes (100%) gque nos granulomas
epiteliados {97%) e granulomas (80%).

LEONARD e colabs. {1974} observaram que em sec-
cGes coradas por H.E., os corpusculos foram identificados em 65%
dos granulomas estudados, ac passo gue com a coloracgao tricrﬁmi
ca de Masson, estas celulas foram jdentificadas em praticamente
todos os granulomas estudades. Isto pode significar, que em mui
tas das 165535 periapicais estudadas, 0s corpusculoes nao pude-
ram ser observados, devido a colaracao empregada (Hematoxilina-
Fosinal. Essas celulas sao melhor coradas pela fucsina, contida
ne Tricromico de Massaon.

Quando plasmocitos sao observados, provavelmente
uyma maior sintese de anticorpos € encontrada. Essas celulas po-

dem torpar-se sobrecarregadas com seus produtos de sintese e pro
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duzir os corpusculos de Russel (LANGELAND e colabs., 1977). Nes
te estudo observou-se que os corpusculos de Russel foram espe-
cialmente vistos em areas infiltradas por plasmocitos ( Figura
178} confirmando as observacoes de YANAGISAWA {1980) sobre Toca
lizacao dessas estruturas nos granulomas periapicais.

A ocorrencia dos cristais em 8,9% dos granulomas,
21,8% dos granulomas epiteliados e 33,4% dos cistos sugere uma
cronologia temporal na formacao dessas estruturas.

BOZZ0 e colabs. (1976) constataram que em lesces
periapicais, juntamente com o colesterol existem outros tipos de
ipideos, sugerindo que a formacao destes ¢ristais resulta de
uma desintergracao celular e tecidual, discordando de TROTT e
colabs. (1973) que nao estabeleceram nenhuma ligacdc entre a de
gradacac tecidual e a formacdo dos cristais de colesteral.

A ocorrencia de cristais nes cistos (33,4%) foi
hem menpyr gue a relatada por SHEAR (1963) que os observouem 58%
dessas lesoes. Muitas vezes os cristais se localizam dentro da
cavidade ¢istica e a perda do conteudo cisticoe durante o ato o-
peratéria ou preparacao histologica, pode comprometer os resuyl-
tados encontrados neste ocu naguele trabalho.

Na figura 8 pode ser observada a imagem negativa
desses cristais no interior da cavidade ¢istica. Pelo fato de
serem dissolvidos nos sclventes de gorduras, usados durante 0
srocessamento histologico, a presenca dos cristais de coleste-
rol e revelada por fendas aciculares. Estas fendas estao rodea-
das muitas vezes por histiocitos e celulas gigantes do tipo cor

po estranho (SIMON, 1976;SHAFER, 1979).
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Na figura 13 pode ser visto um cristal de coles-
terol pos-fixado em osmio, na forma de um hexagono perfeito,nas
lestes incluidas em araldite. A 3rea & de pronunciada degrada-
cao tecidual, podendo tambem serem vistos macr0fagos e um  cor-
pusculo granulo-adiposo.

As células gigantes, do mesmo modo que os cris-
tais de colesterol e os corpusculos granu}omadiposas pcorreram
com uma maior frequéncia nos cistos.

TROTT e colabs. {1973) encontraram uma associa-
cao significante entre o0s c¢ristais de colesterol e celulas gi-
gantes do tipo corpo estranho. Nesse trabalho essa associacao 0
correu em nove, dos doze cascos descritos como cistos e gue apre
sentavam a imagem negativa desses cristais.

Dos doze casos de ¢istos nos quais pode ser vi-
sualizada a imagem negativa dos cristais de colesterol, sete es
tavam associados a corptsculos granulo-adiposos. SHAFER (1979)
propés que macrofagos mononucleares, tende ingeride material 11
nidico, formariam os cerpﬁsculos.grénuionadiposos. Essa opintao

foi compartilhada por YARAGISAWA (?985).

.ﬁ.ﬁ‘ EVOLUCAD DAS LESOES PERIAPICAIS EM FUNCAC DA PROLIFERACAQ
EPITELTAL

Ha muito tempo ja se aceita como definitive o fa-
to de serem 05 restos epiteliais de Malassez 03 precursores do

epitelio encontrado nos cistos e em alguns granulomas periapicais.
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As ¢&lulas epiteliais 530 normalmente encontra-
das no terco apical, medio e cervical do ligamento periodontal
{WENTZ e colabs., 1950; REEVE e WENTZ, 1962), havendo muitas evi
dencias histoguimicas e ultraestruturais de que elas estio  ep
repouso (LUTZ, 1964 e TEN CATE, 1972) e que somente assumem um
significado patologico quando proliferam (TORABINEJAD, 1983).

Embora os fatores etiologicos gque desencadeiam &
proliferacao desses restos epiteliais de Malassez ndo  estejam
clavamente definidos, existem algumas evidencias de que no pro-
cesso inflamatorio periapical se estabelecem condicoes adequa-
das a esta proliferacao. SELTZER e colabs. (1968) demonstraram
experimentaimente este fate, induzindo a instalacdo de lesoes
periapicais em dentes previamente sadios e avaliando a prolife-
racac epitelial nessas lesoes.

Em 19687, GRUPE e colabs., sugeriram que um siste
ma com baixo teor de oxigenio e alto teor de dioxido de carbono
poderia favorecer a proliferacaoc epitelial “in vitro" & que as
alteractes biocquimicas Tocais que ocorrem na inflamacdo criam
estas condigbes. Efetivamente esta comprovado que celulas poli-
morfonucleares e macrofagos, possuem enzimas lisossomiais gue
atuam de maneira mais efetiva em um pH acido e que estas cély-
jas estao presentes nas areas de proliferacao epitelial (Figu-
ras 16 e 17}. |

Em 110 lesoes colhidas, 33 feoram diagnosticadas
como cistos, e 77 como granulomas, dos quais 32 eram granulomas
com proliferacaoc epitelial {(granulomesepiteliados). Emdados per

centuais, pode-se dizer que 42% dos granulomas apresentavam pro
Viferacdo epitelial (32 em 77) além de ja& haver ocorrido cavita

- 79 -



cap cistica em outras 33 Tesﬁes, gue no total representariam 65
tesoes epiteliadas (59% da amostra).

Quando se comparam estes dados com aqueles apre-
sentados por Mc CONNEL {1927) e LANGELAND (1977); SUMMERS {1974}
e YAMABISAWA (1980) verifica-se que a taxa de ocorréncia do epi
telio proliferado nestes trabalhos esta ao redor de 33%, enguan
to que na presente amostragem atinge 59%. SUMMERS {1974) obser-
vou que tanto na amostra de 104 lesces, como naguela de 278 e
xemplares, o pico de incidéncia ocorreu na terceira e quarta de
cadas, confirmande os trabathos por ele citados de KILLEY E KAY
{1966} e de BHASKAR {1966).

Ma presente amostra contudo, a maijor freqﬂéncia
tanto de lesoes periapicais em geral, como de lesfes com epité-
1io proliferado {(cistos e granulomas epiteliados) ocorreu na 22
decada (pacientes entre 11 e 20 anos) {Tabela 111},

Durante a formacao da raiz dental, a membrana de
Hertwig sofre fragmentacao, deixande no espaco periodontal, um
grande numero de restos epiteliais descritos desde 1885 por Ma-
Tassez. Estes restos epiteliais, Sao mais numerosos em pacien-
tes jovens, reduzindo significantemente Seu numero com o passar
do tempo {SIMPSON, 1965}). A 1nstalac§0 de um processo inflamato
rio periapical numa idade mais precoce, teria maior probabilida
de de encontrar os restos epiteliais e conseqaentemente de esti
mula-los, determinando um maior numero de granulomas epitelia-
dos e de cistes periapicais,

Uma observacao gue emerge deste trabalho e que os

dadps sugerem fortemente, € que a reacac inflamatdria ao se de-
senvolver no periapice pode determinar proliferacido epitelial e
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quantc mais precocemente ocorrer esta inflamac3o maior ser: 0
aparecimento de granulomas epiteliados e cistos.

0 fato do presente estudo ter incluido maior ni-
mero de lesoes periapicais obtidas de pacientes nas primeiras
decadas de vida, propiciou a observacao de uma major taxa de
protiferacaec epitelial nessa faixa etaria mais precoce. Um estuy
do com uma amostra mais consistente podera ser elaborado para

comprovar esta observacao.

4.5, ALTERACOES MORFQLOGICAS DO EPITELIO PROLIFERADO

A regiao periapical constitui ums das areas door
ganismo onde o metabolismo tecidual & extremamente alto, parti-
cularmente nas estruturas conjuntivas. Ds restos epiteliais lo-
calizados nessa regiao, segundo VALDERHAUG e NYLEN, 1966 e TEN
CATE, 1872, costumam permanecer em repouso podendo a qualquer mo
mento retornar a um estado mais ativo se apropriadamente estimy
tados, Nestas condicoes de ”quiescéncia“,as caracteristicas moﬁ
fologicas dessas celulas sao relativamente bem estabelecidas -
{SIMPSON, 1965; ROMANIUK, 1971)}.

Quando uma reacac inflamatoria se instala no pe-
riipice, inicia-se uma sequéncia de alteracles citoquimicas e
estruturais, como parte do processo proliferativo dessas celu-
las epiteliais. No decorrer desta proliferacao, uma gama varia-
da de aspectos histologicos podem ser observados, incluindo a-

trofia, hiperplasia, diferentes tipos de degeneracac & necrose,
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em presenca de a1terac§es inflamatorias no territdrio conjunti-
vo {Figuras 16 e 17). Os detalhes morfolcgicos dessas altera-
coes estao muito bem descritos em alguns trabalhos, entre 0%
quais os de CATANZARO-GUIMARAES e ALLE (1973), BLOCK & colabs
{1876}, LANGELAND e colabs. (1977) e YANAGISAWA {(1980).

Uma analise detalhada da correlacdao climico~his-
totogica dessas lesdes, a luz de info?macﬁes recentemente publj
cadas sobre variados detalhes de sua evolucao, permite que al-
guns desses aspectos sejam discutidos em maior profundidade,par

ticularmente aqueles gque envolvem os fenomenes imunologicos.

4,6, FENOMENOS IMUNOLDGICUS ENVOLVIDOS NA PATOGENESE DAS LESJES
PERIAPICAIS

Em quase todas as secgoes examinadas nas quais ]
corria epitelio proliferado, tambem havia, em graus variaveis ,
presenca de linfocitos, plasmocitos, macrofagos & eventuaimente
neyptrofilos (Figura 17).

Fssas celultas constituem os componenies essen-
riais das reacOes imunologicas o gque permitiria supor que tais
reacoes fazem parte da fenomenologia das lesces periapicais.

CATANZARD-GUIMAREES e ALLE {1973} fundamentados
nas pesquisas de TOLLER (1971) ja discutem a possibilidade dé e
pitelio proliferade se comportar como um antigeno, 0 gue de cer
ta forma explicaria toda a pluralidade de alteracOes morfologi-

cas encontrada em cada seccao deste epitelie.
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Por outro lado, a presenca de imuncglobulinas ne
tecido conjuntivo e mesmo no epitélio das leses periapicais
tem sido demonstrada por diversos autores {NAIDORF, 1975; MORSE
e colabs., 1975; TORABINEJAD e colabs., 1979; YANAGISAWA; 1985,
MATTHEMWS e MASON, 1983).

Considerando estas evidencias, nioc se pode dei-
xar de discutir a possivel implicacdo das reacBes ‘imunoldgicas
nas lesoes periapicais.

Em relacao as alteracOes morfoldgicas encontra-
das no epitelio proliferado dos cistos e granulomas, as evidén-
cias sugerem fortemente gue sejam resultantes de respostas imu-
nes. TORABINEJAD (1983) numa revisao muito bem conduzida, colp-
ca de forma mais ou menos clara, as maneiras pelas quais os res
tns epiteliais, podem adguirir propriedades antigenicas. Essas
hipoteses, levantadas por CATANZARC-GUIMARAES e ALLE {1873) ,dez
anos antes, somente agora com a evolucac da imunologia puderam
sey melhor consubstanciadas.

Uma primeira jdeia sobre o comportamenito antige-
nico do epitelio proliferado, decorre da capacidade fagocitaria
das células epiteliais demonstrada por diversos autores (PLATT,
1961; PLATT, 1963; ODLAND e colabs., 1968; GIBBINS, 1968) emais
particularmente do epitelic proliferado em granulomas periapi
cais por SUMMERS e PAPADIMITRIOU {(1975). tm razao dessa capaci-
dade, 05 restos epiteliails podem proiiferar e ingeriv materiais
antigénicos que chegam aos tecidos periapicais atraves do canal
radicular e fagocitando estes wateriais, estas celulas passam a

ser reconhecidas como uma unidade antigénica, podendo entdo de-
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sencadear uma reacao imunologica.

A presence de aglomerados focais de plasmocitos
¢ Vinfocitos, proximos a este epitelio proliferado {(Figuras 17B
e 17C) e a presenca de neutrofilos, eosinofilos e macrdfagos no
conjuntivo e por entre as celulas epiteliais, podem ser indy -
cios de que tais reacdes imunologicas est%o acontecendo & que
sao responsaveis pelas alteracbes morfologicas observadas neste
epitelio (Figura 16).

Nas lescges periapicais existe indubitavelmente
uma elevada producao de anticorpos e evidentemente uma constan-
te penetracac de antigenos seja do canal, seja da prépria degra
dacao tecidual, alem de uma alta concentracac do complemento.fs
tes anticorpos locais, em contacto com os antigenos gque chegam
ac periapice, certamente iraoc formar complexos antfgeno~antic0£
nos ativando complemento e formando fragmentos biologicamente a
tivos, capazes de desencadear a gquimiotaxia para neutrofiles e
de provocar danos teciduais classicos de uma reacac mediada por
imune~complexos.

A propria celula epitelial, como ja foi dito, se
constitui em um antigeno que interaginde com anticerpos forma-
dos localmente, irdo desencadear uma resposta do tipo citotoxi-

ca (Tipo II, segundc a classificacdo de COOMBS e GELL), justifi
cando as alteracoes morfologicas observadas nas figuras 16 e 17
e a evolucao que esse epitelio ?ossa ter em diferentes circuns-

tancias.

MATTHEWS e MASORN (1983) fundamentados emseus tra

balhos e em trabalhos de outros autores, admitem que 2 reacéc &
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nafilatica (do tipo 1) pode ter também um importante papel  no
inicio & desenvolvimento das Iesﬁes pertapicais, completando que
a participacao desses mecanismos mediadps por anticorpos, ndo ex
cluem a possibilidade de que reacoes imunes mediadas por célu-
las sejam tambem importantes fatores na patologia das Tesfes in
flamatorias do periapice.

Em resumo, desde gue as alteracoes celulares cans
tituem as bases anatome-patologicas das doencas, e atraves des-
sas alteracCes gue se procura entender os fenomenes subjacentes

que as provocaram, para entac procurar metodos terapsuticos fun

daementados em critérios cientificos.



5. RES UMD

Patavras chave:- LesOes periapicais cronicas
Listos periapicais
Granulomas periapicais
Restos epiteliais de Malasser

Lesoes periapicais, obtidas de pacientes de am-
bos ps sexos, com idades entre 1} e 71 anos, foran examinadas
sob os aspectos ¢linico e histologico, procurando-se reavaliar
05 mecanismos pategeneticos envolvidos.

Vinte lesoes, imediatamente apos a remocdo cirlr
gica foram seccionadas aoc meio, sendo uma das partes fixadas em
glutaraldeido a 2,5%, incluidas em araldite, seccionadas em cor
tes de meia micra e coradas com azul de toluidinag a 1%. As ou-
tras partes dessas 20 pecas, assim como outras noventa lesoes ,
farawm fixadas em formol a 10%, incluidas em parafina e coradas
e hematoxiltina e eosina.

Foram observados o seguintes aspectos:

1) » maior porcentagem de Jesoes (61%) foi prove

niente do sexo feminino;
7} as lesoes ovcorreram com maior freguencia  na
maxila (74,5%):

3} foram diasgnosticadas 45 lesdes (41%) como gra
nutamas, 32 {29%) como granulomas epiteliados e 33 (30%} COmMO

Cistos;



4) tesoes com epitelio proliferado foram mais
freguentes em pacientes de 11 a 20 anocs, sugerindo que esta re-
lecap tivesse ocorride devido a maior quantidade de restos epi-

teliais de Malassez presenfes nesta faixa etaria;

5) lesoes diagnosticadas coemo granulomas, apre-
sentavam peguenas variacoes guantitativas dos aspectos histolo-

gicos caracteristicos dos processos inflamatOGrios cronicos:

6) a presenca de marcantes alterac¢oes citologi-
cas no epitelio proliferado de cistos e granulomas epiteliados,
em constente asssciacao com infiltracac de celulas imunocompe-
tentes evidencie a possibilidade de gque reacoes imunciogicas
possam participar na patogenese dessas lesces. Essa possibilide
de, j& descrita na literatura, indica a necessidade de pesqui-
sas compiementares gue comprovem definitivamente tal participa-

Can.



6. S UMMARY

Key words:- Chronic periapical lesions
Apical periodontal cyst
Dental granulomas
Epithelial rests of Malassez

Periapical lesions collected from patients aged
Pl to 71 years were examined to observe the clinical and histolo
gicat features and for evaluating the pathogenetic  mechanisms
involved. Twenty lesions were cut into iwo equal parts, imme -
diatly after surgery. One parit of these lesions were fixed in
2,5% buffered glutaraldehyde, embedded 1n araldite and 0.5 pw
sections were stained with 1% toiuidine blue. The other halves
of these twenty lesions as well as ninety other lesions Were
fixed in 10% Tormalin, embedded 1in paraffin and the & um sec~
tions stained with hematoxiliyn and eosin,

The clinical and microscopical findings were ana

Tysed and the results were the following:

1) there was a predominance of lesions in female
patients {61%):

2} lesions were more frequent in ihe upper arch
{74,5%);

3} forty-Tive lesiens (41%) were granulomas,thir
ty-twe {29%) were granulomas with epithelial proliferation, and
thirty-two {30%) were cysts;

4) cysts and granulomas with epithelial prolife-
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ration occurred more frequently in patients aged 11 to 20 years,
This fact might be due to the greater amount of epithelial rests
of Malassez which were detected in voung patients;

5} histological characteristics of the typical
chronic inflammation showed guantitative variaticns in all Tle-
sions diagnosticated as granulomas;

6) the presence of outstanding cytologic alters
tions observed in proliferating epithelial cells associated with
immunocompetent cells, suggests the possibility that immunclioegi
cal reactions may effectively play a role in the pathogenesis of

such Tesions.
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