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INTRODUCAD



INTRODUGHO

. Na atﬁa]idade, COM 0 progresso da Imunologia,
inlimeras pesquisas tém sido feitas sbbre a participaéﬁo -dcs
eventos imuno1ﬁgicbs‘nas estruturas da cavidade bucal, parti
cultarmente na.etio]ogia das lesoes da mucosa?buca1, ‘da sua
participaciao na inf1émag50 pulpar e na ev01u§50 @ destruigﬁd&
das estruturas é!veolabes do sistema periodontal. A agressdo
as estruturas dentais por agentes fisicos, quimicos e bacteri
anos, isolados ou inter-relacionados, determina diferentes ti
pos de lesGes ao complexo dentina-polpa que, se n3o forem tra
tadas a tempo, levardo I insia?ag&o da necrose ou gangrena pul,
par. 0s produtos toxicos da decomposicdo pulﬁaf, constituidos:
de ptomainas, como a putrescina e a cadaverina, além da amaﬂ_
_nia,.g§§-mnf?drice, substancias graxas e outros, exercem agao
irritante sobre os tecidos periapicais, é}ém de microrganismos
com suas toxinas e enzimas {LEONARDO e coiabs.,.1982).

ZELANTE e co%abé, (1980) comprovaram a presen
ca e evoﬁugio'de uma barreira celular de protecao pulpar, a~
“traves de culturas bacteriologicas de material colhido em di
versos niveis do tecido inflamado, concluindo ser indiscutivel
o papel dos linfocitos T sensibilizados na evolugdo do proces
S0 inflamatario no sistema polpa/periapice. | |

Rompidas as barreiras do complexo. po}pa/petii

pice com a diminuicdo do processo inflamatorio pulpar para o



periépice, originam-se as periocopatias ou lesfes perfapicais
(HIZATUGU & VALDRIGHI, 1974). | .

Quando a inflamagao atinge o periapice, o liga
mento peripéontai & comprometido, podendo, radiograficamente,
aparecer.?igeiramente espessado, caracterizado c?ihicamente
“por dor espontanea localizada, dente sensivel ao toque e com
ligeira extrusdo. Histologicamente, & representado po; hipere
mia, edema proveniente de exsudagdo serosa, infiltrado de neu
.trﬁfi1os, padendo ocorrer maior ou menor desintegracao das fi
bras periodontais; esse guadro & denominado de pericementite
ou periodontité apical aguda. ?ersistindo-o quadro, ela podg
ra evoluir para um abscesso caracterizado pela lise de Tleucd
citos polimorfonucleares neutréfilos, asscciados a desintegra
cdo tecidual, resultando em pus. Ao e§o1uir para o granuloma,
a sensibilidade éo}arosa tenderda a desaparecer, sendo este,
na maioria das vezes assintomatico (éHAFER e colabs., 1979;
LEONARDO e colabs., 1982).

0 granuloma & um processo reacional caracteri
zado por tecido de granu1ag§o cuja finalidade, come barreira,
§'neutralizar os produtes toxicos e antigenicos langados para
alem do ?arame apical, podendo perﬁanecer assim durante anos
(HIZATUGU &'VELDRIGHI,-IQ?&; LEONARDO e co]abé,, 1982). Histo
logicamente, 0§ granulomas podem ser denominados simples e e-
piteliados, quando ocorre pro]iferag§§ de restos gpiteliais de
Malassez, ou remanescentes da bainha epitelial de Hertwig.

Nos cortes histoldgicos, podem ser vistos os principais compo



nentes- de um tecido de granulacic caracterizado por signﬁfi-
cante populagao fibroblastica, pro]ifaragao de angioblastos,
infiltracao variavel de linfbcitos, plasmBcitos e histideitos ,
com envolvimento de fibras coTégenas; coﬁfigurando uma capsu
~ta. A presenga dos restos epiteliais de Malassez proliferados
caracteriza a forma epiteliada, geralmente vistos sobfa forma
de “ilhotas ou corddes epiteiiais s 35 quais poderao dar orj-~
gem aos cistos periapicais. Ha, ainda, a presenga das celulas
eépumasas (macrofagos repletos de material lipoide), em con
sequencia da degeneracao gordurosa da regiao, que podem levar
i formagdc de cristais de colesterol (BHASKAR, 19663 SELTZER,
1971 HIZATUGU & VALDRIGHI, 1974; PAIVA & ALVARES, 19?9; YANA
5zsawﬁ, 1980; De DEUS, 1982; LEONARDO e colabs., 1982; TORABI
NEJAD, 1983; PAIVA & ANTONIAZZI, 1983). |
| 0 cisto periapical & uma lesde inflamatoria cro
nica que se desenvolve apds um periodo relativamente .prolon
gadc, podendo, em éigumas ocasides, sofrer exacerbagbes agu-
das e se transfermar em abscesso. A razdc. da exacerbagao aiﬁ-
da n3o e conhecida, podendo ser resultante de uma baixa de re
sistencia do individuo, ou meésmo do aumento de v1ru1enc1a de
determinados microrganismos (CA?ANZARD~GUIMAR%ES & ALLE, 1973,
SHAFER, 1979; PAIVA & ALVARES, 1979 HIZATUGY & YALDRIGHI,
1574, LEONARDO e colabs., 1982; PAIVA & ANTGNIAZZI, 1983; Mo
RAES, 1984).
| Histologicamente, o5 cistos sao cavidades pato

logicas revest1das de ep1te11o, encerrando no Tdmen, material
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fluido, semi-fluido-ou sE]ido.'O tecido conjuntivo que circun
da o ep1te?1e vsuaTmente contem um 1nf13trado inflamatorio de
plasmocitos, Etnfoc1tos, macrofagos e 0§ easanofx?os, ce!ulas_
pseudo-xantomatosas, focos de degeneragac mixomatosa e proje
goes epiteliais em suas paredes. Podem tamb&m estar presentes
corpisculos de Rushton,
| Os'aspectos clinico e macroscoépico do granulo.
ma e cisto periapical no momento da extracio foram conceituados
poT LYDNS-E tolabs. {1970), como wuma capsula aderida a raié,
ou uma capsula mole firmemente aderida a raiz, ou ainda, como
uma capsula macia facilmente desprendida durante a extfagﬁoef
ou uma capsula do tipo hemorrigico.
| MORAES (]984}.reaiizqu um 1évantamento ﬁas por
centagens de cistos e granulomas descritos por diversos. autg‘
res no pér?odo‘de 1954 a 1976, mostrando & grande variacdo na
ocorréncia dos diagnosticos (6% a 54% em granulomas e 46% a
93% em cistos) dessas lesoes. A prﬁpria autora encontrou uma
relagao de 41% de granuiomas e 33% de cisfos. Essa discrepin
cia, noslreéuitédos das diversas pesquisas,'provaveimente‘ se
deva i falta de padronizagéb dos exames histolGgicos e a mani
pulacdo eirirgica com perda do conteudo ¢istico e. de grandé
parte do forramento epitelial (LANGELAND e colabs., 1977).
| Radiograficamente, o gkanuloma apresenta-se cg
mo uma imagenm gadiq]ﬁcida, muitas vezes identica a imagém do
ciste'periapicai, No cisto, pode aparecer uma delgada linha

radiopaca, envolvendo a periferia da area radiollcida, signi~



ficandﬁ uma reacio do tecido-ﬁsseo a uma massa expansiva de
crescimento lente. A radiografia &, sem divida, um comp%emeﬁ
to indispensavel para a avaiiacao da preéenga de pata1egia§
periapicais, no envolvimento das estruturas e na extensdo des
trutiva dq processo, mas para ¢ diagnostico precise das lesoes
periapitais, isso s0 pode ser feito através da observagao mi
croscﬁpica_(LINEMéERG e colabs., 1964; LALONDE & UEBRE, 1968;
| BOZZ0 & BOSCOLO, 1974, CASATI-ALVARES e colabs., 1979; SHAFER
e colabs., 19793; NATKINS e colabs., 1984). |
" As 3reas periapicais radioliicidas sdo usualmen

te diagnosticadas como cistos, gfahulomas ou abscessos perio
dontais (LINEMBERG e colabs., T964); 50 entanto, nem todas as
radiotransparéncias e radiopacidades, na regido apical, $3a0
decorrentes de uma lesdo pulpar, pedendo havér putras .eondi;
coes patologicas que devem ser consideradas no diagnostico di
ferencial, tais como: Doenga de Paget, Granuloma Eosinofilo,
Doenca de Hand-Schﬁiéijhristian, Displasia Fibrosa, Cemento
ma {na sua fase ostéo]?tica),‘ﬁfanu3oma-de‘CElu]as Gigantes e
as Neqplasias Ma1igna§. Até os acidentes anatomicos pOdem‘COE
fundir o c¢linico désavisado (SIMON, 197635 De DEUS, 1982). '

Qua]ﬁuer Processo patolﬁgico, em desenvolvimen
to no organismo, dificilmente, durante sua evolucao, deixara.
de envolver o sistema imune (BRANDTZAEG, 1973).

As rea§6es imuhitﬁrias sao as responsiveis pe
1a prbtegﬁo especifica do individuo; no entantd, dependendo

da natureza ¢ da persistencia do estimuloc imunogenico, como



tambem da capacidadé de reagﬁo'do organismd, ha uma manifesta
¢ao de gquadros clinicos os mais variados que, em geral, s3o
deietérios para 0 organismo (ZELANTE, 1980).
 GELL e colabs. (1975) classificaram as’' reagoes

imunitﬁtias gque ocorrem nos individuos em quatro tipos, sendo
os tres primeiros dependentes de anticorpo (Ac) e o quarto dg
pendentie de imunidéde celtulars |

a. Hiﬁersensibilidade do Tipo ! ou Reaggo Ana
fifﬁtica; |

b. Hipersensibilidade do Tipo 11 ou Reacio Ci
totbxicas

¢. Hipersensibilidade do Tipo IIl ou Reagdo de
Arthus; | _ |
d. Hipefsensibi}idade-dé Tipo IV ou Reagdo de

Hipersensibilidade Tardia.

a. Reagao do Tipo I - Anafilatica

A ahafiiaxia.pode sgr §ist5mica ou local. Sis
temica, quando 6 antigeno {Ag) & introduzido por via intrave-
nosa; local quando introduzido localmente através da pele e
muccsé, dependendo da via de introdu;ﬁo do Ag ou alérgeno,

0s Ac envolvidos pertencem 3 classe das imung
globihas E (IgE), anteriormente denominadas reag?nicas_au Ac

reaginicos; algumas propriedades reaginicas tem sido atribui



das tambeém a certas subclasses de imunoglobulinas G (IgG). Es .
sas imunoglobulinas, que estdo presentes no soro, tém a  pro
prieéade de se fixar §s'cé1ulés que possuem receptores especy
ficos para IgE, como mastocitos e basofilos (CATANZARD-GUIMA
REES & ALLE, 1973). |

| Uma parte dos plasmdcitos qﬁe produzem imuno-
_giabu?ina E (IgE} no organismo sensibilizado, entra na Circg'
13950; drenando para 0s tecidos atraves dos capilares, fixan
do-se.as-cé]u]as que tem receptores espechicbs para IgE. Es
tes Ac se fixam 3 c&lula pela porgdo Fc da molécula, sendo in
dishenséveis duas moleculas de IgE em situagdo bem proxima pa
ra que a reagao seja desencadeada, quando o Ag sensibilizante
vier a ser novamente introduzide {FERRI e colabs., 1979).

0 IgE & um anficarpo homocitotropico, isto sig
nifica que se liga épenas is células da mesma espécie animal
ou de espécies filogeneticamente muito proximas entre si.

O0s principais mediadares quimicos responsaveis
pelas manifestagdes clinicas e.dos fenomenos anafilaticos, nos
humanos, sdo a histamina e a bradicinina (SRS-A). Ao ni-
vel dos tecidos, a histamina se 1oca1iza_pr1ncipa]mente nos
grinulos dos mastocitos, no sangue, ac nivel de basofilos e
plagquetas. As principais céiuTas, a}vo nas reacﬁes anafilati
cas, sao: mastocitos, pTéquetas"e potimorfonucleares basofi-
1os (CATANfARO-GUIMﬁRﬁES & ALLE, 1973).

| Nas lesOes periapicais; os fenomenos imunopato

iégicos‘desempenham importante papel. As pesquisas de TOLLER



{1966) indicam que plasmocitos, localizados ha_ﬁarede fibro~
§a, que alcancam a cavidaéé cistica, secretam gamaglobulina,
difundindo-se atfvamente pelo epitelio. Isso foi confirmado
em trabalho realizado por RORSE_e colabs. (1973), usando e?é
troforese com gel de policriamida de 56 les@es periapicais de
humanos pelo diagndstico diferencial entre granulomas e cis;
tos; e, de fato, a eieﬁ%ofcrese do 1¥quido-dem0n$trou intensa.

mobilidade gama.

b. Reagao do Tipo II - Citotoxica . .

Neste tipo de hipersensibilidade, o Ac & diri
gido contra um cpnstituinte'normal da membrana celular, = ou
contra substancias que se incorporam 3 superficie da membrana.
A reagdo do Ac contra.o Ag, representade por um constituinte
normal ou por substancias que.se incorporém a superficie cely
lar, termina por desencadear destruicdoc da propria cé&lula.

0 Ac envolvido pertence usuaimente as c¢lasses
da imunoglobulina M (IgM) e IgG, sendo as lTesoes, de um modo
geral, dependentes da fixag3o ou ativagdo do sistema de  com
plemento ou de certos tipos de celulas mononucleares, tais cgo
mo, os linfocitos T ¢ B. Us tecidos'norma}s sac alterados em
tal magnitude, que nao saoc mais reconﬁecidos COMmo préprios
{("non-self"), tomando caracterfsticas de novos determinantes i

munogenicos {CATANZARO-GUIMARAES & ALLE, 1973; FERRI e colabs.,
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1979, ZELANTE e colabs., 1980).

| MORSE realizando trébafho de revisao considerou va
rias substancias quimicas, enﬁre elas componentes do arsenal
: _c?Tgico e terapeutico do endodontista, as quais por si sﬁs,og
quando acopladas a uma base proteica dos constituintes normais
do tecido pulpar {haptenos), poderiam desencadear uma reacao
inflamatoria com as mesmas carécter?sticas observadas num pro
cesso'infeccioso,.ETas'agiriam'como imundgenos ou como hapte
nos, estimulando o processo imunitario no tecido'puipar e, ha
regiao periapical, alterando profundamente as estruturas nor
maié do tecido pulpar, Ievanda»as a adquirir novas caracteris
ticas antigenicas, induzindo 3 formacdo de anticorpos  citot§
Xxicos, oud seja, auto~ant%carpoé,

BLOCK e colabs., {1977) demonstraram que a"péi
pa extirpada em caes, alterada pela mistura de pasta de formo
cresol; eugenol e Rickert's da Kerr, e com o formol, inocula-
da no mesmo animal, provoca a formagao de Ac e de  imunidade
celular contra a mistura ou contra os tecidos pulpares nor-
mais. Ainda ndo se sabe que tipo de reacao isse causaria no
homem, mas & facil extrapolar, quando & conhecido que varias
substancias, potencialmente imunogenicas, 530 usadas como cu
rativos de demora e na obturagao de condutos nos tratamentos
endodonticos, e que, em.ﬁuitcs; frequentemente ocorre extrava

samento periapical (MORSE, 1977; ZELANTE e colabs., T980).
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€. Reagdo do Tipo 111 - Reacd3o de Arthus

Na hipersensibiiidade do tipo III, a reagdo do
Ag com o Ac forma imunes complexos que provocam danos aos te
cidos. E uma condigdo patoldgica ou estado experimental produy
zido pela formagao, na circulacio, de comp}eios entre Ag soli
veis e seus Ac correSpondenées, _ | |

A patologia da lesido tecidué] & exp]icada pela-
elevada deposigao dé imunocomplexos ac nivel das_ arteryolas,
onde fixém completamente pela via normal gerando potentes me
diadores inflamatdrios no local.

0 resuitado final da ativacgao do cqmphmmnta se
ra o aumento da permeabilidade vascular local e a atragio de
grande contingente de granuldcitos, neutrofilos para o loﬁal
da deposigdo dos imunccomplexos. Quando fagocitam esses iﬁung
complexos, 0s granu16§itos neutrofilos liberam enzimas 1isos
somais que destroen localmente os tecfdosi provocando vasculi
tes necrotico~hemorragicas, tipicas de hipersensibilidades pro
vocadas pelos complexos imunes. Para que ocorra esse tipo de
hipersensibilidade, & necessario que o Ac seja do tipo preci
pitante e fixe complemento. _

Foi demonstrado por HAUSMANN e colabs. (1973)
e RAIZE e colabs. (1974), que Ac e complemento podem levar a

fatores que estimulem a reabsorgao ossea.

B atuacao da Reacao de Arthus, no  desenvolvi-

mento das lesBes periapicais, & ainda conflifante. MORTON g
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colabs. (1977) examinaram lesOes. periapicais de 26 pacientes
pela técnica da imunofiugrescéncﬁa, para detectar IgG, .igA,

IgM, C3 e albumina anti-humana. Imunes complexos foram encon
trados em apenas um paciente, que estava em trétamento para

”Lﬁpgs eritematoso, nao.sendo encontrados nos 25 pacientes res
tantes. Este achado possibilitou sugerir que imunes cgmp]exos_
sao caracteristicas infreqﬁentes nas doencgas periapic;is e

que nao desempenham importante papel na patogéneée dos even-

tos inflamatOrios destas lesdes,

Na verdade, muitos experimentos sugerem gue i
munes camp?exos tem o poténciaT de criar muitas mudancgas radgj
graficas e histoldgicas observadas nas periodontites apicais.’
Para que imunes complexos sejam generalizados ao periapice dos
dentes, anti{genos e outros Ac circulantes ou cElulas sinteti
zando Ac {plasmocitos), podem estar presenteé simultaneamente,
Grandes quantidades de plasmbecitos, assim como wuyitos outros
slementos inflamatorios, estio presentes nas lesles periapi-
cais cronicas (MORSE e colabs., 1975).

KUNTZ e calabs. (1977} acreditam nessa partici
pagio. Bidpsias de lesdes periapicais, de 48 pacientes, foram
examinadés pela técnica de imunofluorescencia para o0s conjuga
dos humanos IéG, IgA, IgM, Cs, Cs e Csa proativador. Este eX
perimento sngeriu.que reacbes, envolvendo Ca, teriam um papel
importante na formagao das lesoes periapicais, Devido ao dowi
nio de Ig6 nas lesdes periapicais, a qual pode participar na

ativacic do complemento, a mudanga pode favorecer a fixacao
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do compleménto,e o IgG pode interromper a homeostasia imune
}ocal, com agravamento e perpetuagao de um processo inflamatd
rio. |

SELTZER (1971) descreve, como fonte'de Ag, subs
tancias microbianas, resTduos medicamentosos, quimicos ou al
teragoes de componentes proprios do arganismo, decorrentes de
canais radiculares ndo obturados ou pobremente obturadcs; De
qua?q&er forma, havas bbservagﬁés devem ser realizadas, para
gue se comprove realmente até que ponto uma conduta terapéuti
ca poderia sensibilizar o c¢rganismo, de modo a tornar possivel

o desencadeamento de tal tipo de reagao (ZELANTE e colabs.,

1980).

d. Reagas do Tipo IV Q'Hipersensibi1idade Tardia

Definindo de fcrma simplista, seria a reativi
dade a antigenos eSpeCTficoé por meio de linfocitos timo de
pendentés,

A reacdo de hipersensibilidade tardia nio de-
pendé de Ac circulante. A transferéncia deste estado, de  um
individuo sensivel a outro, so pode ser efetuada atraves  de
cElulas linfoides viaveis, e que & denominada de sensibilida
de adotiva. Nos seres humanos @ nos macacos, a transferéncia
pode ser feita atraves de um fator extra?db dos Iﬁnfﬁéitas T,

denominado Fator de Transferencia. Da mesma forma que 0s Ac,o
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fator de ttansfeténgia tem especificidade pe?o.ant?geno que
estimulou sua formacao. - | |

Este tipo de hipersensibilidade & encontrado
principalmente nas reagoes alergicas a agentés infecciosos,co
mo virus, bactérias, fungos, e a subétﬁncias quimicas simples,
provocando a assim chamada hipersenéibi?idade de contato (CA
TANZARO-GUIMARAES & ALLE,.1973; FERRI e colabs., ?979%.

| Dependendo da natureza da substancia imunogeni
ca, grande nimero de linfocitos T ﬁoderé ser sensibilizado. A
continuidade de sua aplicacdo induz a uma reagao inflamatoria
no local de sua penetragao, caracterizada pela presenga dé
linfdcitos tipicos com pequeno niimero de plasmocites. 0 linfo
cito sensxb111zado, na presenga do 1munogeno especifico, libe
ra uma serie de fatores reSponsaveTS pela 1nten51fxca§ao do
processo inflamatGrio, pelo aumento da fagocitose e, 1n¢3usi’
ve, pela ativégﬁo de osteoctastos (MOTTA, 1977, FERRI e co-
labs., 1979; ZELANTE e colabs., 1980).

Qualquer processo inflamatdrio crénico, geral-
mente, @ caracterizado pela presénga de um infiltrado ~linfo
pﬁasmacitgrio. A polpa ndo foge a regra, no entanto, a nature
za quimica de uma droga utilizada nessa polpa, pode desenca-
deaf um preceéso, estimulando a predominancia no  infiltradoe
inflamatGrio de linfocitos T (ZELANTE e colabs., 1380}.

ZELANTE e colabs. (1979) comprovaram a evolu-~
gao e a pfesenga de uma barreira ce]ular de protegaa pulpar,

atraves de cu1tura5 bacterioiogicaa de material colhido em di
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versos niveis do tecido inflamado, concluindo ser indiscut]-
vel o papel de 1infbcitos T sensibilizados na evo%ugﬁo do pro
cesso inflamatorio no sistema pbipa/periépicé, nao  podendo,
no entanto, deixar de ser especulado qual seria a participagio
dos componentes liberados por essas célelas na reabsorcio 85-
sea periapical. | |

CYMERMAN e colabs. (]984} demonstram a presen
¢ca de uma subpopu}agﬁo\de Tinfocitos T em seis das sete lesoes
periapicais coradas com ¢ antiéofpé "monoclonal", QUe fei po
sitiva para o supressor citotdxico T e linfécito indutores de
T helper. Apesar de n3ae haver por parte dos autores uma preo-
cupacao quantitativa nos achados, eles conc1uTram:_qué a pre
senca dessa subpspu?agﬁo de ?infﬁcitos T, nas ?esﬁes_.periapi 
cais cronicas, atuaria regulando a producgdc de imunoglobuli~-
‘nas pelos plasmocitos. As ceélulas T helper proparcionariam um
aumento @ resposta imune através da estimulagdo dos  Tinfdci
tes B, diferenciande plasmocitos maduros secretores de Ac. As
respostas imunes seriam diminuidas pela aglo das celulas su-
pressoras T, regulandd uma baixa da produgdoc de anticorpos pe
1os plasmocitos, exercitando a influencia negativa sobre 03
precursores dos linfocitos T, que se tornam celulas citotaxi
cas T. Essas celulas citot8xicas T tem como funcao a lise de
cgiuias inféctadés pelos antigenos, nao reconhecidas como pro
prias,_principaimente em viroses,

Substancias, como ba;térias e_tec}do alterado

do hospedeiro, sao antigenos potencialmente capazes de  ini--
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ciar uma reag&o imunolagica‘nos teéidos periapicais, via sis

tema de canais raditulares,'incluiﬁdo uma resposa imune. humg

ral mediada por linfocitos B, plasmocitos e céiu}as, mediando

respostas imunes através das agdes dos 1infocitos T e de suas
Tinfocinas (ROSENGREN, 1962; NISHIDA e colabs., 1971),

‘ Com a continua produciao de substancias: antige

nicas que saem dos canais radiculares, as lesdes pergapicais

podem ser mantidas. 0s linfScitos sensibilizados, em contato

com materiais antigenicos, produzem linfocinas, que sio capa

zes de recrutar outras celulas inf%amatarias,_ativandofas 8
mantendo-as dentro do sitio (STI?ES e colabs., 1982). A?ém
disso, os linfocitos T regulam a produgdo de imunoglobulinas
atrav§§ dos plasmocitos. As células T helper aumentanm a res-
posta imune pela estimulagio dos 1infocitos B, para diferen

ciar atraves de plasmocitos, secretando Ac complietamente madu

ros. Celulas T helper tamb&m estimulam precursores para linfd

citos T, que se tofnam‘célu1as citotdoxicas. As c8lulas citotd
xicas T tém como fungdo a lise de c@lulas infectadas por anti
genos nao proprios (non-seif), particularmente em viroses.
Depois da formacao dos dentes nos  maxilares,
alguns remanescentes da bainha epitelial de Hertwig persistem
no ligamento periodontal e numerosos processas fisioclogicos e

condi¢es patoldgicas foram a eles associados, incluindo ce-

mentogénese, formacao de dentina, prevencdo de anquileses, reab
sorgdo de cemento e osso alveolar, formagao de bolsas perio-

dontais e cistos periapicais (MCEONNELL, 1921 HILL, 1930; LOE
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& wAERHgﬁe, 19615 TORABINEJAD, 1983).

0 estabelecimeato.e a proéfessﬁo da lesio pul
par, & inflamagado, estender-se-a aos tecidos periapicais, via
canal radicular. Comumente, como resultado de uma les3o peria
.piaal, temos a caracteristica comum do granuloma com infiltra
do cronico de células e presenca de numerosos mast&ﬁgos, plas
mocitos e linfdcitos (MATHIESEN, 1973, PULVER e coiagg.,ig?S;
- YANAGISAWA, 1980). 0 aumento do nimero de mastac{tOS' dentro
da Tesdo, indica que reagdes alérgicas de hipersensibilidade
inediata podem ser importéntes na patogénese dos granuiomas
periapicais (MATTHEWS & MASON, 1983). |

A detecgao de imunoglobulinas, em lesBes peria
picais crontcas, tem sido repetidamente realizada por diferen
tes autoféé; em diféféntéé.parteé do mundo,

YANAGISAWA {1980), examinando histologicamente
70 granulomas periapicais, observou que,em todos,havia uma mar
cante infiltracio linfocitiria, encdntrada mais ~freguentemen
te em casos com tratamento endedontico. A infiltragdo de plas
mﬁcitos foi mais fréqgante quando haviaICOmunicagﬁo pulpar
{dentes sem tratamento). Destas lesdes, 26 granulomas foram
cortados por congelagdo, e as secgoes foram coradas com conju.
gado anti-soro humano IgG, IgA, IgM, IgE, a fragaoc do comple
mento C; e fibrin0g§n10 (Fib); 0 IgG e IgA foram en;ontrados
em 25 das 26 lesGes observadas e IgM, em 24 destas lesoes. O
Igk, Cs e Fib foram encontrados numa porcentagem de 67%, 50%e

82% dos espécimes, respectivamente. FluorescEncia foi observa
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' da em células semelhantes a plasmocitos para lg&, [gA, IgM e
IgE, no tecido cbnjuntivo para IgG, IgA, Igﬁ, €y e Fib. Isto

sugere que diver;qs tipos de reagﬁes imunologicas .participam

potencialmente durante ¢ processo de inflamagao nos - granulo-

‘mas perfapicais.

E comum afirmar que, ew lesﬁesl ihf?amatarias;
as cdlulas contendo IgG sao predominanﬁes sobre Igh e IgM, com
‘excecgdo de supenf?cié de mucosas. Assim como YANAGISAWA (1980},
.ﬁutros.autores, examinando lesbes periapicais cronicas, atra
ves da téénica da imunofluorescencia, usando os anti-sqréslg&
Igh e IghM, chegaram 3 mesma conclusdo (NAIDORF, 1975; KUNTZ e
colabs., 1977; MORTON e colabs., 1977; PULVER e calabs., 1978;
JOHANNESSEN e colabs., 1981). | |

JONES & LALLY {1980) tambem demonstraram a sin
tese {n vitro de IgG e IgA em lesGes periapicais sem detectar
a sintese de IgM.

TOLLEﬁ (1971), observando a populacao plasmoci
tiria da parede fibrosa das imuhog1ohU1inas 1gG, Igh e  Igh,
epcontrou major concehtragﬁo para Igh e a menor para o tipo
IgM; ao observar o 17quido cistico atraves de imunoe?etfoforg
se, encontrou as mesmas imunoglobulinas observadas:nos plasmo
'cftos,e.a mesma concentragao.

| PULVER e colabs. {1978), usando a técnica de
imunofluorescéncia em granuloma, detectaram IgG (70%),  IgA
(2%%); IgM (4%) e Igk (10%) nas cé?a!as observadés que conti-

nham imunoglobulinas. Desta forma, o tecido periapicé? pode
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canter 0s componentes necessarios para uma resposta 1m3309ato.
1eg1ca do hospedeiro. Essas respostas podem participar do de
senvolvimento da patogBnese periapical.

| | | Nio existenm dividas de gque restos de celulas e
' pitg?ia?s eétejam presentes em todos 0s cistos e em alguns
granulomas, e ha a possibili&ade de que reagoes 1muno]og1cas
agadem a iniciar cavidades na proliferacao do Epzteltc de le
soes perfapicafs cronicas, e a destruir esse mesmo epitélio a
pos o tratamento de canal (TORABINEJAD, 1983). A presenca de
imunogliobulinas, como tem sido dempnstrada em varios  traba-
Thos, evidencia que reagdes imunolOgicas sdo significantes nd
patogénese destas lesves (MATTEWS e MASON, 1983).

| A patbg@nese do cisto periapical ndo & inteira

mente conhecida,e teorias, nao completamente satisfatorias,
tem sido sugeridas.

GRUPE e colabs. (1987) sugerem que o fator e-
tioldgico, para a ativacio de c&lulas epiteliais, seria um 5is
tema onde houvesse baixo teor de 0: e alta tensdo de COz, ini
ciando assim a pro!iferagﬁo'epiteliaT, sendo tais condicgoes
encontradas nas inflamagoes cronicas. MALASSEZ foi o primeiro
a citar, em 1885, que os remanescentes da bainha epiteiiai de
Hertwig_pfo?iferavam quando eram estimulados. FRITHIOF & rhG-
GLUND (1966) afirmaram que, apesar de a inflamagdo cronica po
der estimular a proliferacac do epitelio, ela também podera
Tevar a uma ulceragdo e desintegragao desse epiteélio. Apesar

de ndo existirem duvidas acerca da participacdo dos restos e-
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piteliais de Malassez na formagao dos cistos periapicais, va
rias teorias tém sido propostas e trés deiaé prevalecem: a
Teoria da Quebra ou Degradacio, a Teoria de Cavitagﬁo.?uruieg
ta ¢ a Teoria Imuho]ﬁgica. Destas teorias descritas em MORAES
(1984), a que mafs de perto interessé a presente pesquisa e a
Teofia Imunologica. E @ sobre ela que s3o co?ocados_os argu-

mentos descritos a sequir.

. Teoria Imunoldgica

Atualmente, como conseqténcia da evolugao dos
conhecimentos cientificos, os pesquisadores tem procuradb es.
ciarecer_vérias manifestagdes observadas durénte o transcurso
das pulpopatias é periocopatias, através de fenomenos imunold
giéos, bossibi?itando uma visao do papel que as manifestagoes
imuncldgicas podem desempenhar {ZELANTE e coTébs., 1980). |

Em 1983, TORABINEJAD propds que as células epi
teliaié podériam adquirir nropriedades antigenicas de quatro
formas di?erenteg:.

A primeira forma,de os restos epiteliais adqui
rirem propriedades antigéhicas, foi reconhecida por ODLAND &
ROSS e por GIBBINS, em 1968. Essas celulas epiteliais mﬁgrag
tes, existentes no homem, mqm?feros e anfibios, podem fagoci
tar e digerir restos teciduais encontrados durante sua migra

¢ao. Desta forma, os restos epiteliais'proiiferadas podem in
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gerir o material antigéniéo que safi conﬁinuamente do canal ra
dicular para os tecidos periapicais. Este méteria? antigenico
(microrganismos, materia]_obturédor, substdncias irritantes,
toxinas bacterianas) e o carreador {c&lulas epiteliais) podem
ser reconhecidos comp uma unidade antigénica e, desta forma,
desencadear uma reacgdo imunolidgica.

A ahtigenicidade poderi# ocorrer de uma sequn
da forma: reag%é cruzada entre os antgenos do canal infecta-
do e das canais nio infectados, e dos restos celulares epite
Tiais pra!iférados. Isso ocorreria através de uﬁa resposta i~
munologica mediada por células com as celulas epiteliais pro
Tiferadas, estimulando a produgae de anticorpos, sendo esse 0
mesmo mecanismo proposto para as ulceragoes aftosas recorren
tes e a s?ndrome-ée Behcet. |

A terceira ﬁipatese seria que as respostas imy
noldgicas que ocorrem dentro do epitélio proliferado nio se-
riam nQCessériamente.dirigidas contra as celulas, mas em dire
cao aos produtos metabolicos. Estes produtos metabolicos pode
riam ser\consideradas.camo "non-self" e desencadear uma res-
posta imune. |

A quarts e ultima hipdDtese prople que, nos c¢is
tos periapicais, as ceélulas ou restos celulares ja completa-
rém sua formagﬁo'deﬂta} normal precocemente ¢ sofreram um pro
cesso de alteragao genéti;a somatica. A medida que esse feno
meno GCOrte nos restos cé?ulares epjte]iais,luma'1eve histo~

incompatibilidade pode vir a desencadear reagdes imunoliogicas.
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atito~-imunes.

0 mecanismo pelo QUa1 as celulas epiteliais ad
quirem antigenicidade ainda nio foi definido, mas as reacoes
imunolGgicas resultantes podem destruir a proliferacio de cg
tulas epiteliais e, ento, facilitar a formacio de um cisto
periapical (TORABINEJAD, 1983). | |

0 cisto radicular origina-se de um granuloma e
&, geﬁericamente, considerado que a linha de epitélio desses
cistos é-originada de restos celulares de Ma]asséz} 05 gquais
encontram-se normalmente presentes, mas adormecidos, ao'Tongo
dalmembrana periodontal e sio estimulados e proiiferaﬁ - Como
resultado da penetracdo de {rritantes, pfcvindo de uma doenca
pulpar {MOLYNEUX, 1964). o

- -CAHN (1941) considérou que a reacao inf1amaf§
ria pode ser ben&fica, porque, se fosse suficientemente for-
te, ela destruiria o epitélio, prevenindo a formag3o e conti-
nuo aumento dos cistos. |

Nos exames histepatalégicss dos 27 cistes radi
culares ou residuais observados por MOLYNEUX (1964), observou-
se que, quando a inflamagdo era intensa, ¢ epitélio estava de
ficiente ou ausente. A idade média dos paciénteé com ciétosiﬁ
fiamatﬁtios foi de 33 aﬁos, ne entanto, a media dos pacientes
com cistas néo.infiamatﬁrios foi de 63 anos. A medida que um
individuo envelhece, acredita-se que a eficiencia geral do
sistema imune & enfraquecida. Esfe fehﬁmenc associado a susce

tibi?idéde individual 3 farmag@o dos cistos, pode expiicar por
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que somente algumas lesdes, como granﬁ]omas,_térnam-se cistos,
quando o epitélio co;tﬂma estar pfesente na.maior parte  das
vezes (TORABINEJAD, 1983).

OEHLERS (1970}, fazendo um estudo de 168 lesdes
residuais deixadas deliberadamente in 44i%u, ap0s a  extracgio
dos denies, observou que mais de 90%, incluindo provavelmente
cistos, foram eiiméﬁados do otgaﬁismo, depois'que 0% ageﬁtes
causais foram femovidés.

0 forramento'eﬁiteiﬁai dos cistos periapicais
- deve-se a pro?iferaqﬁo dos restos epiteliais de Malassez que,
em condig¢oes normais; estao inat%yos ao longo da membrana pg
riodontal (MOLYNEUX, 1964; SUMMERS, 1974 TORABINEJAD, 1983).

Ha poésibi?idade dé que © epitéTio proliferado
nos granﬁ?omés'pe;iaﬁicais.se éomporte Como éntfgeno. Segundo
TOLLER {1971), os plasmocitos localizados na parede fibrosa
secretam gamaglobulina que alcanga a cavidade cistica, difun-
dindo-se ati#amente'be?o epitélio. Ele admite gue as celulas
Tinfocitoides comumente encontradas na parede fibrosa repre
sentam uma reagao imuhol&gfca contra o epitélio do cisto e

que, nesse caso atuariam,como antigeno,
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PROPOSICAO

Considerando-se o envolvimento imunolOgicoe nas

Tesoes periapicais humanas e o estagio de desenvolvimento das

pesquisas nesses t?pos de patologia, o trabalho se propie ar -

. Estabelecer e discutir 2 correlacdo entre os 2

chados histopatolbgicos e imunoldgicos presentes em cada tipo

de lesdao {granuloma, granuloma epiteliado e cisto}s

. Determinar, atraves de imahof1uoresc§hcia, o
nﬁméro de celulas envolividas na proﬁugﬁo de imunoglobulinas,
quantiffcando em cada lesdo periapical as celulas empenhadas
na sintese e liberacio de imunoglobulinas das classes IgG, IgA

e IgWM.
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MATERIAL E METODO

0 material utilizado, na presénte pesquisa, foi
coenstituido de déis Totes de lesdes periapicais obtidos de ma
neiras semelhantes mas trafados por processos diferentes.

0 primeiro lote, destinado simplesmente a esta
belecer as caracteristicas morfolbgicas e a identificacio dos
principais elementos histologicos encontrados nas lesdes pe-
riapicai§, foi ;snstitu?do de lesoes fixadas em formol a 10%,
incluTdas em parafina, seccionadas com 5 micrmetros de aspes
sura, coradas com Hematoxilina e Fosina, e observadas ac mi-
croschpio Gtico comum. Este lote consistia de, aproximadamen
te, 110 lesoes colhidas entre 1982 e 1983, pertencentes ao ar
quivo da Patologia. 0s achados histologicos de cada lesdo, em
particular, foram anoﬁados numa ficha\prﬁpria {pagina 33), pa
ra posterior interpretacido. |

0 sequndo lote, destinado ao estudo dos fenﬁmg.
nos imunoltgicos dessas lesoes, foi obtido com uma serie de
cuidados especiais. Dezenove lesoes périaﬁicais, ohtidas  de
dentes humanos recém-extraidos de pacientes de ambos os sexos,
com idade variavel entre os 11 é 70.anos, constituiram  esse
iéte.'As exodontias, para se obter o material, foram realiza
das nas c¢linicas da FOP, nao apresentando nenhuma complkmgﬁo.

quando a lesio vinha aderida ao dpice radicu

lar, ela era imediatamente separada do dente e colocada no fi
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xador adequado. Nos casos em que a lesao ndc saia com a raiz,
procedia-se a uma caretagém do aivéoio, a fim de remover a le
sap, Em ambas as situacoes, imediatamente apos a obtencao das
lesdes, elas eram colocadas em Flcool 95% a 49¢, por 16 a 24
-hargs, A seguir, eram~pfocessadas~ sequndo o0 metodo de SAINTE-
MARIE ({1962}, &tﬁiizado para imunofluorescencia, abaixe des.

crito:

Processamento segundo SAINTE-MARIE (1962)

. Desidratacio

Apos a fixagdo (16-24 horas, a 49¢, em @lcoo]
959}, foram realizadds quatro trocas de alcool absolufo a 4%,

com duracio dé uma a duas horas cada banho.

. ﬁ?afanizagﬁa
Treg banhos de xilol a 49¢ foram gtilizados,
cﬁmfdﬂraggo de uma a duas horas cada banho; depois do E1timb,
a peca era deixada em xilol & temperatura ambiente até atin-

gir entre 20°% e 30°C.

Inclusao

Foi realizada em parafina de baixo ponto de fu

sio, utilizando-se quatro banhos de parafina a 56°C  com dura
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¢do de. duas horas cada banho. A pega era incluida em parafina

a 567 e, apds o resfriamento, guardaﬁa em geladeira a 4°C.

As lesbes periapicais foram seccionadas com 5
micrometros,e a flutuacdo dos cortes, em banho-maria, foi rd-
pida, numa temperatura de mais ou menos 40°¢, seguida pela 3
derencia das mesmas ém laminas de vidro sem a uti?izégﬁo de
atbumina.

A fim de permitir uma melhor correlagdo dos a
chados histopatologicos e imunoldgicos, foram feitas, em duas
seccoes de cada lesao, colorac¢ces com Hematoxilina e:Eosina.

As iﬁminas foram identificadas de acordo com o
numero correspondente a cada paciente e guardadas em geladei.
ra a 4°C, ou examinadas imediatamente. As ldminas com colora
cdo de Hematoxilina e Eosina foram levadas a estufa a 37% e

observadas posteriormente ao microscopio adtico.

. Reag3o com o Anti-Sore Marcado

As secgbes foram desparafinizadas em dois ba-
nhos consecutivos de xilol a 4%C com leve agitagBo. A seguir,
para a remocio do xilel, as secgles passaram por treés banhos
de 31cool a 95°, pré-resfriado a 4°¢C, durando de 10 a 15 se-
gundos cada banho. A hidratagidoc das seccies foi feita atraves
de trés banhos de Solucdc Tamp3o Fosfato (PBS) recem- prepara

da & pre~-resfriada a 4%¢, durande de Z a 3 minutos cada banho.
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A Salucio Tampio Fosfato (PBS} foi preparada

segundo recomendacOes do laboratoric fornecedor do anti-sovo,

tendo os sequintes componentes:

NaCl (cloreto de $BAT0) ..uurnrrunnineneennn.., 8,0 g

KCT {cloreto de potaSSi0) vrrrern e vnnnnsnuns, 0,204

NazHPO, (monGSCiao monoidrogénio fosfato de sodio).

12 Ha0 ... .. B . 2,42g
KH2POu (diidrogénio fosfato de potdssio) .......... 0,209
H20 (agua destilada) q.s.p. ........... e 1000,50m]

0 pH da solugao foi ajustado para 7,2.

Exposi¢ae ap Reagente Imunologice

Apos os banhos com PBS, as lazminas, ao  redor
do corte, foram cuidadosamente secas com papel de filtro e,s0
bre as secgoes, fcram colocadas umé a duas gotas do reagente
imunoldgico.

As reacBes nas secgGes, para cada classe de i-
muneglabulﬁna 6, A, M, foram realizadas através do use do an
ti-soro humano conjugado com isotiocianato de fluoresceina, pro
duzido em coelhos (Hﬁechsﬁ - Iastitute Behring). 05 conjuga-
dds'possuem a relacaoc molar F/P de ca. 2,5 ¥ 1,5, a concentra
¢3o proteica total apos adig¢io de albumina humana de ca. 40 *
5 g/1, e o conteldo de anticorpos especTficos de ca. 10 = 5%

da concentragac gamaglobulina, segundo espeéificagﬁo do fabri
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cante,

A aplicagdo de cada conjugado anti-soro humano-
fluoresceina,sobre as lesBes, foi realizada numa diluicao de
1:20. Ew seqguida, as laminas foram mantidas em camara mida
por 30 minutos, evitando a evaporacaoc do reagente imunologi
co. Cada lamina foi 1avada'tuidadosa e abundantemente em PBS
para retirar o excesss do reagente, secando-se, a seguir; ao
redor do corte com papel de filtro.

Para a montagem das 1iminas, usou-se uma ditui
gao de 1:2 PBS-Glicerol. As laminulas foram presas através do
use de esmalte em suas bordas. |

As 13aminas, assim preparadas, foram obsérvadas
ao wicrescopio imediatamente,.uu conservadas em ge?adeira(%oﬂ)
para posterior abservagﬁa dentro de um periodo de 24 horas no
maximo, 0s exames foram realizados em um microscopio Zeiss de
fluorescéncia com luz transmitida, tendo como fonte uma bomba
de mercurio de alta pfesséo HBO 200W/4, cuja emissaoc abrange
o espectro inicial rico em radiagao ultravioleta. 0s filtros
empregados foram: de excitacao BG3 combinados com os filtros
supressores 65 e 44,

| Foram utinzadas; para cada lesio, trés lami-
nas tratadas com o0s anti-soros (IgG, IgA, IgM) e as determina
gﬁes'quant%tativas das Eé]ulas foram executadas atraves da o-
cuiar integradora Zeiss Kpiwwiﬁx,'registrando-se_os pontos de
impactos com as possiveis c@lulas fluorescentes existentes em

quatro campos diferentes de'cada'secgﬁo da lesag. 0 campo ob-
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servado compreendia um gquadrado com, aproximadamente, 180 mi
crometros de tado, contendo, no éeu interior, 25 psntés homo
geneamente distribuidos, os quais constituem os possiveis pon
tos de impactos com as estruturas fluorescentes ana?isadas.

Servindo de contraprova para a fluorescéncia i
-nespecifica, ou natural, foi montada uma secgio de cada !esﬁo,.
nao tratada com o anti-soro conjugado e observada ao %icroscé
pio de fluorescencia. |

Os resultados encontrados foram anotados e co
locados numa.tabela, onde constam: o tipo de anti-soro, o ng

mero de impactos, a soma das celulas e as porcentagens, con-

forme modelo a seguir.

Modele da tabela usada para anotar os resultados de imunofluorescencia:

n0 da lesdo:
Anti-soro N de impactos/ Sfma das Porcentagem
. ' posicao da ocular celulas
IgG
IgA
1gM

TOTAL




FICHA PARA TABULAGKC DOS DETALHES MICROSCOPICOS

Data:
Dente:
Idade:
Sexo:

Observagoes clinicas:

Caracteristicas histologicas:

1.
2.
3.

i N 2 S O R -}
. + - *

10.
1.
12.
13.

Envoitﬁrio denso fibroso

ng da lesao:

Infiltracac de leucdcitos polimorfonucleares

Granuldcitos: Neutrofilos
Eosinofilos

Proliferagdo endotelial

Corpiiscules de Russel

Areas de degeneragﬁa e necrose

C8lulas gigantes '

L.ocalizagao: -

. Ceélulas espumosas

Cristais de colesterol

Presenca de epitelio
Descontinuidadé epitelial _
Infiltrado inflamatorio no epitélio
Diagnostico hisﬁopatoiﬁgica
Granuloma '( )

Granuloma epiteliado ( )

Cisto ' {0

s(

5(
5(
5(
5(
S

S(

5(

5(
5
5(
S{
5(

L N L P

.33,

Mo
N{

N
N(
N
N{

N{
N(
N(

-

N{

e A N S ST M S



Carituro IV

RESULTADOS



.35,

RESULTADOS

. Aspectos Histopatoldgicos

As caracteristicas histopatoldgicas, agui des
critas, representam os achados mais cénsistentes nas 129 le-
50858 periapicais_obﬁidas de dentes permanentes de seres humi'
nos. |

As lesces foram obtidas de pabienfes de ambos
05 sexos, cujas idades variavam entre os 11 e 70 anos, atin-
gindo, tanto na mandibula como na maxila, praticamernte todos
6s grupos de dentes.

Nao houve a p%éocupag&o de estabelecer qual-
quer corre?agﬁo'entpe os dados ciinicos obtidos e os aspectos
histopatolOgicos. Estes dados foram simplesmente usados para
dar uma maior consistencia aos detalhes histopatoldgicos e a
frequ@ncia com que se repetiam em cada uma das lesOes examina
das.

Usando um critério'jﬁ consagradﬁ na titeratura
e transcrito por MORAES (1984), as lesoes periapicais,  aqui
estudadas, foram histopatologicamente caracteriéadas como: gra

nuloma, granuloma epiteliado e cisto.
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a. Granuloma

Quando a lesdo periapical se caracterizava pe
ta presenga de uma reacgac inflamatdria crdnica na qual nao e-

ram observadas células epiteliais.

b. Granuloma Epiteliado

Quando, além de uma reacdo inflamatdria croni
ca, era observada a presenga de epitélio proliferado sem, con

tudo, haver formagao de cavidade cstica.

¢. Cisto

Quando se observava nas sec¢hes histoldgicas,
além de um processo inflamatorio cronicoe, uma proliferacio e-

pitelial formando uma cavidade ou limen cistico.

Embora haja um consenso entre 0s auiores sobre
a importﬁncia dos cortes seriados para uma maior precisaoc do
diagndstico histopatoldgico, nio houve esta preocupagdo  ao
preparé»iés, por algumas razGes: primeiramente porque, roti
neiramente, as seégﬁes cothidas, para coleragdo em cada lesdo,
correspondem aproximadamente & porgac média das pecas incluil
das e, pele fate de a maforia das lesoes ter forma arredonda
da, & muito provévei que as secgoes examinadas representem e-

fetivamente a area mais significativa da lesdo. Em sequndo Tu
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gar, porque a amostra era suficientemente grande para permi-
tir uma credibilidade ou significancia diagndstica satisfatd
ria.

Nas observagbes microscopicas das secgdes, foi
encontrado que, aproximadamente, 41% das lesoes eram granulo-
mas, sem qualqguer evidencia de proliferacio epiteiial, é 59%
mostravam a presenca de celulas epiteliais proliferadas,' das
quais'metadé ja évidentiava uma cavidade cIstica {30% do to-
tal). Em-resumo, das lesoes examinadas, trinta por cento fo
ram diagnosticadas como cisto, vinte e nove por cento como gra
nufoma epiteliado e quarenta e um por cento foram diagnosti
cadas como granulomas. |

Ao descrever os aspectos histopatologicos de
uma lesao periapical, € preciso ter sempre em mente  algumas
idéias mais ou menos claras sohre a citopatogenia dessas le-

5085 . Primeiramenté, porque ¢ tipo de lesao, aqui descrita,
corresponde apenas aguelas lesoes ctﬁnicas {granuiomas e cis
t0s}, que sdo facilmente removidas durante uma extracaoc den-
tal qualquer. Evidentemente, os abscessos {lesdo periapical
aguda purulenta) ou as pericementites (lesdo periapical sero
sa) nao fcrém aqui descritos pelas dificuldades de serem co-
thidos rotineiramente na ciinica e, obviamente, nao constitul
ram parte dessa amostra. Qutro ponto importante gque se deve
Jevar em conta, na descricao histopatoldgica dessas lesoes, &

o fato de elas constituirem um espectro continuo e varidvel

de um mesmo fenomeno, que & a inflamagao.
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Nestes termos, a descricio desses achados sim.
plesmente refletird a preval@ncia ou a frequéncia com que c¢a
da tipo de Tesdo apresenta os detalhes dessa resposta inflama

thria cronica.

. Achados Histopatolagicos dos Granulomas

Naquelas lesBes diagnosticadas histologicamen-
te como granulomas, os principais achados foram: a substitui
¢do do tecido periapical normal por um tecido reacfonal 1nf13
matorio que, por diversas razoes, nao chega a atingir a  sua
finalidade bioldgica, persistindo como tal por um variavel pe
riodo de tempo, Os achados histopatoldogicos refletem momentos
diferentes da batatha entve o agressor e os mecanismos de dg'
fesa da regido periapical. A presenca de macrofagos, fibroblas
tes, linfocitos e ﬁ1asm6citos, nas -sec¢oes examinadas, foi u
ma constante em todos os granulomas (figura 1).

Em aiguns casos, estas celulas se apresentavam
COmM uma distribuiggo-unﬁformemente difusa e, em outras cir-
cunstancias, formavam agrupamentos focais. Algumas lestes mos.
travam, dentro desta infiltracdo histio-Tinfo- plasmocitiria,
areas de acentuada predcminﬁncia de 1infOcitos sobre os plas-
mocitos e macrofagos (figura 2), enquanto, em outras ocasides,
a2 predominancia era de plasmdcitos ou de macrﬁfagos (figura

3.
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Aleém das variacGes qualitativas e -QUantitati
vas, tambem podiam ser observadas variagoes morfoiGgicas (e
implicitamente funcionais) em cada tipe celular estudado.

Outro detalhe importante & a proliferacio en-
‘dotelial que era encontrada.em frequencia variada. Algumas le
soes exibiam §réas com proveniente proliferacac vascular, enm

meio & infiltragdo inflamatdria, formacio e degradagzo de co

lageno e edemia {figura &). A maior parte dos granulomas exa
minades exibiam, na superficie externé, um conjunto de feixes
de fibras colagenas mais ou menos densas, dispostas concentri
camente na lesio, formando uma especie de envoltorio fibroso.
Esta cﬁpsula fibrosa apresentava-se, em algumas circunstan-
cias, iseﬁta de células inflamatbrias, enquanto, em outras,
demonstrava acﬁmglos focais de leucocitos por entre os feixes

de fibras colagenas. Embora a maioria das lesOes apresentasse,

no seu todo, a predominancia de fenowenos inflamatBrios ¢roni

£os, caracterizadaé pela presenga constante de macrofagns, Tin
focitos, p?asmﬁcitbs, angioblastos e fibroblastos, era camum
encontrar, em algumas les0es, areas de agudizacdo desse pro-
cesso cronico. Estes focos de agudizacao {figura 5) eram ca
racterizados por uma maior degradacao do coligenc associade a
intensa infiltracdo de neutrofiles e mondcitos. 0s neutrofi-
tos, particularmente, foram os granulocitos mais encontrados,

sendo 0s eosinofiles, na maioria das vezes, bastante raros.

As cBlulas gigantes multinucleares {figura 6),

geralmente do tipo corpo estranho, aparecem e constituem um g
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Temento presente em muitas lesdes, mas nio em todas. Nos gra
nulomas, em especial, a sua ocorréncia & relativamente péquew
na. As mesmas observagOes s3o validas para as celulas espumo

sas, tambem chamadas corpiisculos grantlo-adiposos.

. Achados Histopatoldgicos dos Granulomas Epiteliados

Nos granulomas epiteliados, os achados nistopa
toltgicos tinham basicamente os mesmos aspectos dos ~granulo-
mas, diferenciando-se por apresentar proliferagao epitelial na
forma de cordGes ou ninhos de c&lylas. Estes aglomerados de
celulas epiteliais proliferados estavam, muitas vezes, ihfil
trados de leucdcitos que, ao se desintegrarem, lesavam o epi
t81io, levando a formacao de espagos intercelulares maiores
(figura 7}, mas insuficientes ainda para serem diagnosticados
como um ¢isto. |

Conéiderado como um estagio de transicdo entre
o granuloma e o'cisﬁo, o granuloma epité1iado apresenta, em
_diferentes momentos de sua evolugao, detalthes morfo16gicosque
se aproximam de uma ou de outra lesao.

A figura 8 mostra um aspecto que'poderia'sﬁgni
ficar o estigio primeiro dessa transigéo, evidenciando ninhos
de células epiteliais (resto de Malassez), proximos a uma @~
rea de inflamacdo cronica. Estes ninhos, proiiferando, passan

a cordoes ou a aglomerados maiores, oS quais podem sofrer al-
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'teragﬁes mais ou menes significativas. Na figura 7, por exen
plo, um cordao epitelial pro1iferado,,em_mef0 a intensd infil
tragio inflamatbria, &, em parte, invadido por leuccitos, par
ticularmente neutrofilos, e mostra sinais de degeﬁerégﬁc g ne
crose na sua pergéa mais central, iniciande o que seria a fu
tura cavidade cistica. Detathes semelhantes sao observﬁveis
tambem na figura 9; na qual a degeneraé%o das celulas epite-
Tiais esta num estﬁg%o~mais precoce do que na figura 7.
Qutros tipos celulares, tais como corplsculos
| de Russel, infiltracdoc difusa de 11nf5citaé, macrofagos e plas
mocitos (figuras 10 e 11}, com woderada proliferagac endote-
1ial, presenca de cristais de colesterol e areas de degenera

cdo e necrose, podiam ser yistos no interior do conjuntivo.

. Achados Histopatelogicos dos Cistos

0s detalhes morfé!égicos dos cistos sdo seme-
Thantes 3que1es-obsér§ados nos granulomas, epiteliados ou ndo,
diferindo desses, simplesmente pela presenga da cavidade cis
tica {figura 12},

0s mesmos componentes da reagao inflamatoria
cfﬁnica 5€ alteram circunstancié?menﬁe nas tres lesCes, sem U
ma expressﬁo diagnostica mais qualitativa. Isto 2, nos cis~
tos, assim como nos gtanu1omas en ggra?, existe'ﬁma variag%o

dos fendmenos inflamatBrios cronicos, caracterizados em algu--
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mas areas pela predbminancia de 1infGcitos, como na figura 2,
ou pela predominancia de proliferacdo vascular, como na figu
ra 3, ou pela presenga maior de'piasmﬁcitos, como na figura
4. 0 que se dﬁserva, com uma frequéncia um pouco major nes
cistes, em relacdao as outras duas lesdes, e a presenca de cor
pisculos de Russel, cé1u1as'giganpes, corplisculos granulo-adi
posos e cristais de colesterol {figuras 13 e-i4).

Em toéas as lesoes foi observada a presenca de
infiltrado inflamatorio no epité1{o e, na grande maioria das
vezes, esse epitélio aparecia descontinuo e com dreas de dege
neragao celular (figura 15}.

Na parede fibrosa dos cistos, existe frequente
mente uma proliferacao fibroblastica com presanga de .aigumas 
cElulas tipicas da inflamagio cronica, ou seja, plasmbcitos,

linfocitos e macrofagos (figura 16).

, Aspectos Imunologicos

Foram detectadas as classes de imunoglobulinas
G, A e M (figura 17 A, B, C}, em pacientes de ambos 05 5ex0s,
e em todas as idades observadas, com excecao de apenas uma 1eg
séa, posteriormente_diagnosticada come cicatriz apical e elimi
nada da amostra. Observou-se a presenga de células produtoras
de imuncglobulina com maijor frequéncia no sexo masculino (ta-

hela I), ni3o tendo sido observada nenhuma alteragao  signifi:
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cante em sua produgio com o decorrer da idade. Nessa mesma ta
bela, podemos observar os valores totais de células, contadas
em cada lesdo, | |

A variabilidade apresentou valores elevados pa
ra IgG,'provave1mente-em decorrencia do método quantitative em
pregado. Nessa mesma tabela, podemos observar uma yariancia
de zero a trinta e uma cBlulas contadas nas lesdes uﬁﬁdas com
IgG: no entanto,em Igh e IgM & variﬁncia foi menor, sendo me-
nor,mas mais constante,o nﬁmero de celulas contadas. Ac obser
varmos o nimero individual de celulas fluorescentes  contadas
por lesao, verificamos qué era relativamente pequeno em compa
ragac com a quantﬁdade de células imunccompetentes, observa-
das nas diferentes lesoes.

Na tabela 11, os aspectos quantitativds podem
ser observados com.porcentagens de 46,53% para celulas pmdu-—~
toras de IgG; 32,08% para IgA e de 21,42% para IgM. Para uma
methor visua1izag§6 da presenga das cE]u?as_prodﬂtoras.de imu
noglobulinas, foi feito um histograma (figura 18), -represeﬁ~
tando a media dessaé celulas, numa tentativa de melhor compa
ragao desses valores.

fyentualmente, foram observadas em areas mais.
periféricas das lesbes, estruturas semelhantes a corpusculos
de Russel, que apresentavam intensa fluorescéncia. Ocasional-
mente, depodsitos extracelulares de IgG e IgA foram observados

proximos ou dentro dos vasos (figura 4.D).

Ma tabela II, pade ser observada a mesma quan-
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tidade de células produzindo IgG, IgA e IgM {como no gfanu?g
ma nlmero cinco, com valores médios de 33,33% para 1gG; 33,33%
para IgA e 33,34% para IgM) e valores médios superiores para.
IgA {como no grang1oma nimero dezessete dessa amostra); no en

~tanto, fa contagem média total a IgG foi superior.
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tidade de ceélulas produzindo IgG, IgA e IgM (como no granulgi
ma nlmero cinco, com valores medios de 33,33% para.IgG; 33,33%
para IgA e 33,34% para IgM)_e valores médios superiores para
Igh {cowmo no granuloma numero dezessete dessa amostra); ﬁo.eﬂ

tanto, na cbntégem media total a-IgG:foi.SUperior-
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Tabela I - Quantidade de células imunofluorescentes para IgG, Igh e IgM,
em relacao ao total de celulas encontradas, a variancia, 0
desvio padrdc e o coeficiente de variagdo. | o

A?gé igl Idade  Lesao 146 . IgA IgM Total
1 F 22 . g 09 07 . 0 17
2 F 48 g 04 05 03 12

3 M 53 c 10 .05 04 19
& E 31 g 21 .. 08 04 33

5 M 7N g 06 06 06 18
6 M 14 g [ 05 00 16
7 F 14 g 31 07 03 41

8 F 70 g 06 06 01 13
g M 20 g 07 05 06 18

1w F 12 g 06 06 o7 19

MM 2 g 05 05 06 16

12 M 16 c 05 00 T 00 05

13 F 31 g 05 06 05 16

4 F 54 g 06 06 04 16

5 M 14 g 06 - 09 02 17

6 F 20 c 06 08 04 18

17 M 54 ge 13 04 05 22

18 Mo 31 .. 13 06 06 25

19 M 24 c 00 07 07 14

X 175 111 74 355

52 . 50,76 3,58 50

S | A - 7,12 1,89 2,25

C.V.(%) 76,91 - 32,41 57,98

UNICAME
BIBLIOTECA CENIRaL
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Tabela II - Detalhes encontrados em 19 lesdes periapicais cronicas = (g=
granuloma; ge= granuloma epiteliado; c¥ cisto}, méstrando a
porcentagem de celulas contendo IgG, IgA e IgM e suas respec
tivas médias. | B

% de cels. % de cels. % de cels.

Amostra Lesio
prod. IgG prod. . IgA , prod. IgM -

1 g 52,94 . 41,18 5,88
2 g 33,33 41,67 25,00

3 c 52,64 26,31 21,05
4 g 63,63 - 24,24 12,12

5 g 33,33 33,33 33,34
6 g 76,19 23,81 0,00

7 q 75,61 v 7,32

8 g 46,15 46,15 ) 7,70 .
9 q 38,89 27,78 33,33
10 g 31,58 31,58 ' 36,84
1 g 31,25 31,25 37,50
12 c 100,00 0,00 0,00
13 g 31,25 37,50 31,25
14 g 37,50 37,50 25,00
15 ¢ 35,29 52,94 11,77
16 g 33,33 44,45 - 22,22
17 ge 59,10 18,18 22,72
18 c 52,00 24,00 24,00
19 ¢ 0,00 50,00 50,00
z o 884,02 608,94 407 ,04
% 46,53 32,05 21,42
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DISCUSSAD

- Histopatologia

A avaliagaoc dos éspectos histopatoldgicos, no
ptesenté traba}ho, foi realdizada basicamente para que se qu
desse ter uma plataforma segura que pefmitissé uma iﬁterpretg
¢do mais consistente dos detalhes imunopatologicos observados.
Grande parte das lesoes utilizadas na presente pesquisa ja ha
via sido estudada por MORAES (1984), cuja preocupacio ~ maior
foi o detalhamento clinico-morfoldgico,

Mesmo assim, procurou-se novamente defjnir e
caracterizar bem os padrdes morfolBgicos de cada lesao, carac
terizando seus componentes celulares e 1dent{ficando os fenc
menos presentes em cada Eréa, com a perspectiva de se'estabed
lecer uma correlacao entre estes detalhes e aqueles  detectd
veis através da imunofluorescencia.

| A amostra total éonstitu?da de 129 lesoes obti
das de diferentes Fcnfes, durante um per?odﬁ de tempo razoa-
velmente Tongo (dois anos), de pacientes de idéde_e SEexX0 difg
rentes, pode ser considerada significantemente representativa.

Embora se saiba que as variagdes dos componen
tés'celularés em muitas dessas lesOes, possam ser uma fungao
da duracgdo da lesde (McKINNEY,. 1981}, naoc se procurou determi
nar o‘tempo exato dessas lesoes. O interesse_ma{er estava na

possibilidade de se interpretar estes achados histopatologi-.



49,

cos em confronto com os detalhes imunopatolfgicos.

Histologicamente, foram observadﬁs variaveis as
péctos de um processo inf?amatﬁkio cronico, com predominancia
de um ou de outro detalhe, conforme a lesio, e em dfferenteé
areas de uma mesma lesdo.

Seﬁ querer entrar no meérito das discussCes soé
bre o conceito de granuloma, reagao granu]omafosa e tecido dé
granulagio (YANAGISAWA, 1980 McKINNEY, 1981), esta reavalia-
gao dos achados histopatoldgices nos permite dizer que na pre
sente amosira {129 iesEes), 0s granulomas éfetivamente_se MmoS
traram extremamente dinamicos, com amplas variagﬁés de  seus
detalhes. Entretanto, esta amostra foi suficientemente signi-
ficativa para verificaf que 3 majoria dos‘granﬁ?omas "assume;
o aspecto de uma reacgao inflamatdria do tipo granulomatoso, on
de areas de “"tecido de granulagao” podem estar contidas no
‘meioc da lesao, assim como areas de necrose ou de maioy fibro-
se. Esta posicao coincide com a de McKINNEY {(1981).

Em razdo do dinamismo peculiar destas lesges,
tambem os resultados fmunupato1ﬁgicos variaram demasiadamente
de uma lesao para outra. Evidentemente, estas variacodes $ao
plenamente justificiveis, pois ambos os enfoques, histopatolo
gico e imunclogico, refletem o dinamismo peculiar dessas e~
sSes a expressam'a interdependéncia de seus elementos estruty

rais.
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Imunopatologia

A anE}?se detalhada dog-aspectas ﬁistupata]ﬁgi
cos encontrados nas lesges periapicajs, associados aos resul
tados do exame de imunofluorescéncia, deixa claro que 05 feno
menos imunopato1égicés constituem um importante componente na
dinamica dessas lesoes, confirmando pesquisas. ja realizadas
neste sentido (TOLLER & HOLBOROW, 1959; TOLLER, 1971; KUNTZ e
cetabs,, 1977; PULVER é colabs., 1978; TORABINEJAD & BAKLAND,
19?8;'ZELANTE e colabs., 1980; TGRABINEJAD, 1983).

A participacao de reacbes imunologicas nas le-
soes periapicais tem sido, portanto, consistentemente levanta
da nos Ultimos anos (MATTHEWS & MASON, 1983). Apesar de todos
0s progressos realizados até agora, nio se ccﬁseguiu éinda eg‘
tabelecer concretamente o grau de participagao desses fenome-
nos imunologices no desenvolvimento ou na involucio dessas Te
8085,

Os granuiomas.e ciétos-petiapicais sdo patolo
gias encéntradas nos seres humanos com relativa frequéncia,
sendo COmum'cs granulomas precederem © desehvolvimento dos cis
to$ (VALDRIGHI e colabs., 1972). Basicamente, sao 1e56es_ in-
flamatorias crﬁﬁicas, de fcnga duracdao, com quadroé histopato
16gicos definidos e evolucdo clinica mais ou menos estereoti
‘pada e previsvel.

Estas lesBes, embora possam ter uma variedade

de etiologias, resultam, na maioria das vezes, de agentes a-
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gressores situados no interjor dos canais radiculares e guase
sempre $ag consequéﬁcias de lesoes pulpares {restos necroti-
cos de p61pa associados a diferentes tipos de bactérias, prg'
dutos resultantes do metabolismo bacteriane e os proprios com
ponentes estruturais de bacterias mortas ou vivas). Tanto &
yerdade que a terapeutica dessas lesGes consiste basicamente
na Timpezé, desinfeégﬁo e obturacao do canal radicuEa;, e es
ta fundamentada no fato de que, eliminando o agahte persisten
te que mantem a cronicidade do processo inflamatorio, agquele
tecido de granulacio ou granuloma atinge sua finalidade %iol0
gica, caminhando para a cura. | |

Tem sido observads que bactérias e as prOprias
alteracoes teciduais do hospedeiro sao antigenos poteﬁcia]meg
te capazes de iniciar uma reagao imunoldgica ao nivel da re-
gido periapical (KENNEDY e colabs., 1957; ROSEGREN, 1962; Oﬁﬁ-
BA e colabs., 1967; BLOCK e colabs., 1977).

Durante a observaciao histologica foram  encon
tradas em todas as lesdes examinadas, em ambos os grupos, cé-
lulas reséonsﬁveis'§e1o desenvolyimente das reagbes imunologi
cas. Estas lesfes exibiam em varidveis graus de intensidade,os
aspectos tTpicos de uma inflamacgao cronica (figuras 1 a 16}..
E como tal, a presenca de linfocites, plasmocitos e macrofa-
gos constituiu uma constante, em todas as seccles (figuras 1,
2, 4 e 10). |

A thTiferaggo epitelial, encontrada em algu-

mas lesBes, seja na forma de corddes, seja na forma de ninhos,
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ou descontinua, resulta de uma estimulacdoc desencadeada pelo.
processo inflamatorio (TEN CATE, 1972) sobre os restos epite
Tiais de Malassez, dando origem aos granulomas epiteliados e
aos cistos. Para alguns autores, entre os quais TORABINEJAD
(1983),'estas células epiteliais proliferadas se constituiriam
em antigenos, e como tal, desencadeariam uma resposta. imunolo
gica. ) w

A presenca de intensa infiltragio linfocitdide
subjacente ao epitelio cistico (figura 12), ou da presencga de
plasmocitos, linfocites, macrofagos e alguns neutrgfilos na
lesao (figuras 9 e 11), ou ainda da invasao do epitelio proli
ferado por neuthﬁfilos e 1infScitos (figura 7), substanciam
esta colocagao do epitelio como antigeno. TOLLER (1971) afir-
ma que o conjunto dos fencmenos imunoltgicos locais ac redor
dos cistos sugere que o organismo reconhece o epitelio cfsti--
co como suficientemente estranho para garantir uma redacan con
tra ele. Se fisto prresenta uma tentativa de rejeicio da le
530 € incerto.e necessita estudos melhor direcionados, mas sem |
dﬁyida alguma, o aséunto_é de grande interesse ¢linico, desde
que possa sugerir modificacgbes no tratamento dessas lesdes. 0
importante & que identifique precisamente gqual o estfmulo an .
tigenico que desencadeia esta resposta. Seria adsor¢aoc ou in
teragdo de outros componentes na superficie da célula epite
Tial ou alteragbes peculiares dessas celulas? |

Nos ¢oftes corados pela Hematoxilina e Eosina,

a presenca de elevado nUmero de linfocitos e de macrofagos em
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grande numero de lesfes (figuras 1, 2, 6 e 7) sugere que  as
reagoes de hipersensibilidade do tipoptardid, oy mediadas pof
celulas, possam ocorrer nestas lesdes. Os aspectos morfoldgi-
cos desses linfacitos foram estudados por FARBER (1975} em nY
vel de microscopia eletrdnica de varredura, que demonstrou se
rem caracteristicas de linfocitos T, refurgando.a possibilida
de dos fenomencs imunologicos mediados.por células térem um
significativo papel na patogenia dessas lesdes.
Por outrﬁ tado, a observagﬁo da tabela I perﬁi
te verificar que a producao de anticorpos do tipo IgG, IgA e
ng e um fato constante nestas lesdes, embora ocorram varia-
coes quantitativas e qualitativas entre lesoes diferentes (cis
tos e granulomas) e tambem entre lesoes de um Mesmo grupo (so
granulomas, por exemplo}. |
| A figura 17 mostra células fluorescentes para
“diferentes tipos de imunoglobulinas, sugerindo que reagbes de

hipersensibilidade imediata, ou mediada por anticorpes, tam-

~ bem pedem ocorrer nestas lesces.

PULVER e colabs. (1978) usaram esta tecnica de
imunofluorescencia para investigar nas lesoes periapicais ao
carréncia'de reagaes de hjpersensibi1idade mediada por fatores
humorais.

Guardadas as vériagﬁes naturais entre as ie-
spes, 05 resultados da presente pesquisa fOfam similares Equg
les obtidos por PULVER e colabs. (1978), uma_ve; que as amos

tras nao foram exatamente igquais. De qualquer forma, em ambas,
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a5 pesquisas a imunoglobulina préva]ente foi a 1gG seguida de
igA e em menor proporcdo I1gM, tendo PULVER e colabs. avé]iado
ainda a presenca de IgE e de C; (componente do complemento},

Portanto, nestas lesotes, indubitavelmente, e-
xistem tambem todos os ingredientes necessérios ao desenvolvi
menfo de uma reagac de hipersensibilidade mediada por anticor
pos do tipo I ou aﬁafflﬁtfca, uma vez gue mastécitosﬁgempre e
xistem nestas lesdes. Pelo mesmo raciocinio, a presenca de C,
e de imun0g10buiinas das classes ng, IgM e IgA consubstancia
a possibilidade da ocorréncia de reagdes do tipo complexos {w
munes ou reacao de Arthus.

Procurando estabelecer uma correlagdo entre o
quadro histopatologico e os achados imunclogicos, poder-se-ia
dizer que a presenca de neutrdofilos em areas focais dessas le
soes poderia representét'uma consequencia da interacio de 1gG’
e IgM com antigenos presentes, ativando o éomplemento e esti-
mulande o quimiotactismo para neutrdfilos.

A presencga de IgG, IgM e IgA, produzidas pelas
células imunocompetentes mostradas na figura 17 e colocadas
ﬁas tabelas I e II, constituem, sem divida alguma, uma respos
ta do organismo a antigenos presentes no canal ou que se for
mam no foco {nf1amat6rio cronico pela persisténcia dos agen-

tes agressores.

A interacio do antigeno com o complemento pode
ativar o complemento (PULVER e colabs., 1978), Tiberando me-

diadores quimicos capazes de atrair grande niimero de neutrofi
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1osf num determinado foco, onde a liberagao de én;imas 1is0s~
~somais justificaria a presenca de areas de degradagio e necro
se {figuras 2, 5 e 7) e, obviamente, o aparecimento de = mais
prote?nas teciduais modificadas (antigenos), que provocariama
formagaoe de mais anticorpos e, por conseguinte, a manutencao
da cronicidade da lesdo.

Fundamehtados nos resultados aqui apresentados
e discutidos, em.conjuhgﬁo com o que se sabe sobre a partici-
pacan doé fenomenos imunoldgicos que ocorrem em situagBes si
milares, seria.1?cito esperar que se pudesse estabelecer alqu
ma'correiagﬁo entre os achados histopatolGgices e imunologi-
cos nestas lesoes., A presenga, tanto de imunoglobulinas, como
de 1infbcitos, ou de machfagds, permitiria. evocar a partici
pacao desses fenomenos na evolucdo dessas lesdes. | |

E nesta Yinha de raciocinio, sem qualquer so-
fisma, poder-se-fa equacionar, nestes termos, uma constatagao
c1¥nica: os inUmeros trabalhos ja existentes e citados por.Mg
RAES (1984), mostram que existe uma-prOporgEo_de aproximada-
mente 60% de granulomas para 40% de cistos, confirmados tam
beém .em nossas amostras. Estd praticamente sacramentada em'nog
sa rotina, que apos o tratamento éndodﬁnticeg em geral,. 0s
granuiomas saram é 0s cistos ndo saram:; isto significa que de
cada 100 lesges tratadas, a cura ocorreria em aproximadamente.
60 lesges, enquanté as outras 40 ndo sarariam; entretanto, as
observacgtes c¢linicas tem demonstrado que, em realidade, o que

se tem & uma cura de mais de 85,6% dos casos. Isto permite ar
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gumentar, ou pejo menos levantar a hipdtese, de que uma por-
centagem dessas lesoes cfsticas atinge a cura. |

0 mecanisme exato pelo qual os restos epiﬁe«
Tiais sBo inativados ou destruidos, ou pelo qual a lesdo c¥s
tica desaparece, permanece ainda discutivel. Em face de tudo
gue foi achado e discutido nesta pesquisa, em confrnqﬁa con
dados obtidos por outros autores, seria Ticito acred{tar que
alqum mecanismo imunologico seja efetivamente o fendmeno cay

sador de tal perfomance.
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CONCLUSAD

Através dos dados obtidos no presente  traba-

Tho, podemos concluir que:

a. Nossos dados confirmam as conclusfes ante-
riores de que os fenomenos imuncldgicos parecem participar dos
diferentes tipos de lesoes periapicais (granuloma, granuloma

epiteliado e cistos).

b. 0s resultados obtidos ndo nes permitiu esta-
belecer correlacio alguma entre o tipo de lesio e a predomi-

nancia de uma ou outra classe de imunoglobulina.

¢. N3o nos foi possivel estabelecer o preciso-
diagnostico dessas lesfes atraves da presencga de cé}uias imy-

nocampetentes.

d. Em todas as lesOes apareceram evidéncias in
diretas dos quatro tipos de reagces de hipersensibilidade, sen
do impossivel destacar-se a prevalencia de gualquer uma delas

em algum tipo de lesdo.

e, 0s resultades mostraram que de uma maneira
geral, as imunoglobulinas ocorrem nestas lesoes, nas premnxﬁes

aproximadas de: IgG de 46,53%; IgA de 32,05% e IgM de 21,42%.
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RESUMO-

Foram examinadas histologicamente 129 = lesBes
periapica{s cronicas humanas. Em 19 lesdes, a técnica;de jmu-
nofluorescencia direta foi usada para investigar a presenca de
campénentes que indicassem reacgtes de hipersensibilidade med i
adas por fatores humorais ou celulares. Foi usada a tecnica do
etanol resfriado como fixédor, normalmente utilizado nas rea-
¢bes imunohistoquimicas, com cortes do tecido, embebidas em
parafina. Nas Tesdes periapicais cronicas, cg8lulas contendo
IgG, IgA e IgM, representaram 46,53, 32,05 ¢ 21,42 pér cento,
respectivamente, do total de celulas observadas. Uma cicatriz
periapical foi diagnosticada, sendo eliminada da amostra. Os
resultados mestrarém que as lesdes periapicais podem conter
componentes necessirios para uma respnsia_imunopato1ﬁgica, e
tais respostas certamente participam de maneira dinamica  de

toda a evolugao clinica da lesao.
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Figura 1 - Quadro histologico frequente nas lesdes periapicais. Varieda-
' des celulares: fibroblastos, plasmocitos, macrofagos e linfoci
tos, celulas responsaveis pela resposta cronica da inflamacdo
em um granulome periapical.
LOL. H.E. A.O0. 180x.

Figura 2 - Area de predominancia de linfocitos e macrofagos, podendo ser
vistos em alguns vasos. ' '
goL, H.E. A.Q. 160x.
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Figura 3 - Vasos, plasmocitos, macrofagos e coligeno em degradagdn. Nota-
se uma moderada proliferacao angioblastica {seta).
COL, H.E. A.0. 160x.

Figura 4 - Detalhe microscopico fregqUente nas lesoes periapicais. Prolife
ragao encotelial, plasmocitos, linfocitos e macrofagos. greas
de degeneracao de colageno em meio a infiltragac inflamatoria.
CoL.. H.E. A.O. 160x.



.706.

Figura 5 - Foco de agudizagdo de uma Tesao periapical cronica: hemacias,
neutrofilos, macrofagos, Tinfocitos, plasmocitos em um granulo
ma. Na area central, foco de degeneracao e necrose celular e
tecidual.
COL. H.E. A.0. Zbx.

Figura 6 - Quadro histopatologico de um granuloma mostrando uma barreira
de células gigantes do tipo corpe estranho por entre um acumu-
1o de Jeucocitos. '
CoL. H.E. A0 160x.
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Figura 7 - Proliferacao em um granuloma epiteliado onde pode ser observa
da uma infiltracao de neutrofilos e Tinfocitos invadindo o epi
telio.

COL. H.E. A.0, 63x.

Figura 8 - Restos epiteliais de Malassez no espage periodontal. Observar
T a dentina (D}, o cemento {C), 05 restos epiteliais {seta} e um
discreto infiltrado inflamatorie (I1) nas proximidades.
COL. H.E. A.0. 160x.
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Figura 9 - Fotomicrografia de um granuloma epiteliado. Notar o epitelio
proliferado sendo_invadido por neutrofilos. No tecido conjunti
vo, observar o acumulo de linfocitos, plasmocitos e macrofagos,
{OL. HE. A.0. 160x,

Figura 10- Parede de les&o periapical cronica mostrando corpisculos  de
Russel, Tinfocitos e plasmocitos.
CoL. H.E. A0, 160x,
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Figura 11 - Parte de um granuloma epitelfado. Apresentando no tecido con
juntivo o grande acumulo de celulas inflamatorias caracteris
ticas de um processe cronico (31nf0c1tos, plasmbcitos e macre
fagos). Particularmente observaveis alguns corpisculos de Rus
sel (seta).

CoL. H.E, A.0. 160x.

Figura 12 - Parte de uma lesac cistica msstrando a cavidade (c), o reves
timento epitelial (EP), o infiltrado inflamatorio do  tecido
conjuntivo {II}. Observar as alteragoes do epitelio escamoso
estratificado e o acumulo focaI de ceélulas monopnucleares 1o
conjuntivao,
£0L. H.E. A.0. 160x.
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Figura 13 - Aclimulo de corplsculos granulo-adiposos (celulas espumosas)
na parede conjuntiva de um granuioma periapical.
COL. H.E. A.0. 160x,

?xgura 14 ~ Imagem negativa de cristais de colestercl na parede de um cis
to. Alguns desses cristais aparecem associados a celulas gi-

gantes.
COL. H.E. A.0. 160x.
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Figura 15 - Fotomicrografia mostrando epitelio proliferado com degenera-
gao_de celulas centrais e aumento dos espacos intercelulares,
£sta comecando a se formar uma microcavwdade cistica.

COL. H.E. A.0. 180x.

Figura 16 - Presenga de densos feixes de colageno envolvendo um tecido de
‘granulagao. Fibroblastos, Tinfocitos, plasmocitos e macrofa~
gos sao observaveis na parte inferior da foto.
coL. H.E. A.0. 160x.



Figura 17
A
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{8lulas com fluorescencia positiva para IgG, em um granuloma
periapical humano.

A.G. 160x.

C&lulas com fluorescencia positiva para IgA, em um cisto pe
riapical humano. -
R.0. -160x.

Cz2lulas com fluorescencia positiva para IgM, em um granuloma
periapical -humano.

A.G. 160x.

Precipitados de gamaglobulinas G, entre os espagos celulares
em um granuloma periapical humano.

A.0. 160x.



{ B¥ de amostras,

o L . ;
i w? de ampstras

H _ . ’ ) n? dz amasiras
1674 ' 15 10

4 | . g 5 | 3

8 & 32

7 R 7

& 6 1 6;

5 5 d ’ 5

3 s 4

3 _ _ 3 3

3 ~———--—I 2 z

1 ; 1 . .

8 15 24 32 a8 o 2 4 6 i 1w z e 5 e
n9 de g@lulas . ap de.céiu'ias .'

ne de célylas

Figura 18 - Histograma da quantidade de c&lulas imunofluorescentes para 1gG, IgA e IQM, em rela
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