Vol.14,n.1,pp.16-20 (Mar - Mai 2016)

GRANULOMA PIOGI?NICO LABIAL EM GESTANTE COM
APARELHO ORTODONTICO: ETIOLOGIA SINERGISTICA
EM LOCAL ATIPICO

LABIAL PYOGENIC GRANULOMA IN PREGNANT WITH ORTHODONTIC APPLIANCE:
SYNERGISTIC ETHIOLOGY IN ATYPICAL SITE

Brazilian Journal of Surgery and Clinical Research - BJSCR

JACQUES ANTONIO CAVALCANTE MACIEL', VICTOR BENTO OLIVEIRA% JANN LUCCA

APOLONIO VASCONCELOS?, IGOR IUCO CASTRO-SILVA*

1. Cirurgido-Dentista ¢ Mestrando do Programa de Pds-graduacdo em Saude da Familia pela Universidade Federal do Ceara, Sobral,
Ceara, Brasil; 2. Académico do Curso de Graduagdo em Odontologia da Universidade Federal do Ceara, Sobral, Ceara, Brasil;
3Académico do Curso de Graduagdo em Odontologia da Universidade Federal do Ceara, Sobral, Ceard, Brasil; 4. Cirurgido-Dentista,
Mestre em Patologia Bucal e Doutor em Odontologia pela Universidade Federal Fluminense, Professor Adjunto-A de Clinica Inte-
grada do Curso de Graduagdo em Odontologia da Universidade Federal do Ceard, Sobral, Ceara, Brasil.

* Curso de Odontologia, UFC — Universidade Federal do Ceara, Rua Coronel Estanislau Frota, s/n, Centro, Sobral, CE, Brasil, CEP:

62010-560. igoriuco@gmail.com

Recebido em 11/12/2015. Aceito para publicacdo em 16/02/2016

RESUMO

O relato de caso aborda uma lesdo comum na pratica histopato-
logica, em um sitio anatomico pouco frequente: granuloma pio-
génico em labio inferior. Paciente do sexo feminino, melanoder-
ma, 35 anos, no sétimo més de gestacio, usuaria de aparelho
ortoddntico e com queixa do aspecto antiestético do labio inferior,
exibia um noédulo grande de base séssil, réseo-brancacento e
indolor. Como conduta terapéutica, foi realizada remogio cirur-
gica imediata da lesdo. Exame histopatologico da bidpsia excisi-
onal confirmou a presenca de granuloma piogénico. Acompa-
nhamento clinico de até 6 semanas mostrou bom reparo tecidual
local, auséncia de recorréncia e prognostico favoravel. Este caso
contribui para a discussido do sinergismo entre fator local e sis-
témico na etiopatogenia do granuloma piogénico oral.

PALAVRAS-CHAVE: Granuloma Piogénico, labio, etiologia,

cirurgia bucal, patologia bucal.

ABSTRACT

The case report approaches a common lesion in stomatological
practice, in an uncommon anatomical site: pyogenic granuloma in
the lower lip. Female patient, melanoderma, 35 years-old, in the
seventh month of pregnancy, user of orthodontic appliance and
with complaining of not aesthetic appearance of lower lip, exhib-
ited a sessile, pinkish-whitish colored and painless, large nodule.
As therapeutic conduct, immediate surgical removal of the lesion
was performed. Histopathological examination of the excisional
biopsy confirmed the pyogenic granuloma. Clinical follow-up of 6
weeks showed good local tissue repair, absence of recurrence and
favorable prognosis. This case contributes to the discussion of
synergism between local and systemic factors in the etiopathogeny
of oral pyogenic granuloma.

KEYWORDS: Granuloma, pyogenic, lip, etiology, surgery, oral
pathology, oral.
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1. INTRODUGAO

O granuloma piogénico ¢ uma lesdo reativa da mu-
cosa oral, que cresce em resposta a irritacdo cronica de
baixa intensidade!?. Ao exame clinico, manifesta-se
como um crescimento solitario, exofitico, nodular ou
papular, de superficie lisa, ulcerada, crostosa e/ou lobu-
lada, cor rosa claro a eritematosa, com consisténcia fir-
me ¢ base pediculada ou séssil>3.Sangramento pode ser
episodico, copioso e refratario a pressao, com dor asso-
ciada, entdo requerendo tratamento, particularmente
quando no 14bio*3~. Seu tamanho varia de poucos mili-
metros a centimetros e como se desenvolve rapidamente,
pode interferir com atividades fisiologicas da cavidade
oral>>%8, O tempo médio de evolugdo varia de 3* a 6
meses’. Sua localizagdo frequente em cabega e pescogo €
atribuida ao excelente suprimento sanguineo desta regi-
d0’. A gengiva é o local mais comum de ocorréncia;
quando extragengival, pode mimetizar lesdes mais sérias
como as malignas>*°. Pode haver associagdo com mobi-
lidade dentaria excessiva e perda oOssea localizada em
lesdes gengivais grandes e de longa duracdo, embora
sinais radiograficos ndo sejam patognomdnicos>*%,

Devido a grande multiplicidade de apresentagdes cli-
nicas e localizagdes anatomicas orais (gengiva, lingua,
labios, mucosa jugal e palato)?, o granuloma piogénico
mostra ampla diversidade de diagnoésticos diferenciais,
incluindo benignos (tecido de granulagdo convencional,
paralide, granuloma periférico de células gigantes, fi-
broma de irritagdo, fibroma ossificante periférico, fi-
broma odontogénico periférico, hemangioma, hiperpla-
sia gengival inflamatoria, verruga vulgar, ceratose se-
borreica, ectima contagioso, hiperplasia angiolinfoide
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com ecosinofilia, nevos melanociticos ¢ leiomioma) e
malignos (sarcoma de Kaposi, angiomatose bacilar, an-
giosarcoma, linfoma ndo-Hodgkin, carcinoma de células
escamosas, carcinoma de células basais, ceratoacantoma,
melanoma amelandtico, melanoma acrolentiginoso, me-
lanoma nodular ¢ tumores metastaticos)®!%. O diagnos-
tico clinico do granuloma piogénico extragengival pode
ser uma questdo desafiadora!®,

Cuidadoso historico do paciente e exame histopato-
logicoda lesdo sdo essenciais, em especial nos casos de
localizagdo atipica®. Os achados microscopicos sio bem
evidentes, com crescimento capilar proeminente em te-
cido de granulagdo hiperplasico sugerindo uma atividade
intensa de angiogénese*®; dependendo da taxa de proli-
feracdo e vascularidade, pode haver organizagdo vascu-
lar em agregados lobulares®.

O tratamento do granuloma piogénico consiste de
excisdo cirurgica conservadora que € em geral curati-
va®!!| embora a taxa de recorréncia seja relativamente
alta apds remocdo simples (14°-16%?2). Outros métodos
ndo-convencionais para tratamento incluem uso de laser
de CO,, Nd: YAG ou corante pulsado, criocirurgia, inje-
¢oes de etanol absoluto, tetradecil sulfato de sodio e in-
jegdes intralesionais de corticosteroides?.

Ha grande discussdo em torno dos fatores locais e
sistémicos envolvidos em sua etiopatogenia. Dentre os
agentes locais, pode-se citar: calculo, sobrecontorno e
margens de restauragdes, implantacdo de corpo estranho
ou automordida cronica de tecidos moles>®. Sistemica-
mente, ha forte relagdo da lesio com mudangas hormo-
nais, em especial femininas, como a gravidez'!. A remo-
¢do dos fatores modificaveis (calculo, restauracdo defei-
tuosa ou qualquer corpo estranho) também ¢é fundamen-
tal para o sucesso de tratamento e diminuigdo da recor-
réncia da lesdo>®.

Entretanto, ha poucos relatos na literatura discutindo
a potencial sinergia de fatores envolvidos em sua etio-
patogenia e em local atipico. Dessa forma, o objetivo
desse relato de caso é apresentar, do diagnostico ao tra-
tamento, uma lesdo comum na pratica estomatologica
em um sitio anatdmico pouco frequente e com dupla
etiologia: granuloma piogénico labial em gestante com
aparelho ortodontico.

2. RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino, melanoderma, 35 anos de
idade, compareceu a Clinica Odontologica da Universi-
dade Federal do Ceara no municipio de Sobral, Ceara,
Brasil. A queixa principal relatada foi a presenga de um
crescimento antiestético do labio inferior que causava
um constrangimento pessoal. Na anamnese, a paciente
afirmou estar no sétimo més de gestagdo, ter notado o
surgimento da lesdo apos o fim do primeiro trimestre e
ser usuaria de aparelho ortodontico fixo vestibular ha
mais de trés anos continuos, estando proxima a sua reti-
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rada, ndo sendo relatada nenhuma outra condi¢do de
satde geral ou do historico familiar relevante ao caso.Ao
exame clinico intraoral, observou-se na mucosa labial
inferior um nédulo de base séssil, roseo palido, com di-
ametro de 15mm e indolor (Figura 1), tragando-se como
hipoteses diagnosticas: granuloma piogénico ou fibroma
traumatico.

Figura 1. Aspecto clinico pré-cirurgico da lesdo.

Diante dessas informagdes, a conduta cirrgica eleita
para o caso foi a bidpsia excisional imediata da lesdo,
realizada sob anestesia infiltrativa local (Mepivalem®
AD, Cloridrato de mepivacaina 2% + epinefrina
1:100.000). Durante o periodo transcirirgico, houve
sangramento moderado e a bidpsia foi encaminhada ao
exame histopatologico (Figura 2), e em sequéncia, pro-
cedeu-se a sutura simples do labio inferior com fio de
seda 3.0 (Ethicon J&J, Brasil) (Figura 3) e prescrita me-
dica¢do pos-operatdria analgésica (Dipirona sodica 500
mg via oral de 6/6horas durante dois dias).

Figura 2. Aspecto clinico transcirirgico (A) e bidpsia excisional da
lesdo (B).

Um pedago de cera rosa odontologica foi dado a pa-
ciente para recobrir os braquetes metalicos nos dentes
incisivos centrais em proximidade a regido operada, para
propiciar conforto e evitar irritagdo local. O exame his-
topatologico demonstrou epitélio pavimentoso estratifi-
cado ndo-queratinizado exibindo espongiose e acantose,
lamina propria com padrdo de colagenizagdo variavel,
proliferacdo de células endoteliais formadoras de vasos
sanguineos de pequeno calibre e tecido de granulagdo
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com predominio de infiltrado inflamatério mononuclear
(Figura 4).

Figura 3. Aspecto clinico pos-cirurgico.

vasos sanguineos de pequeno calibre em estroma com padrdo de cola-
genizacdo variavel (B) e tecido de granulagdo com predominio de
infiltrado inflamatorio mononuclear (C).
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Pequenas areas ulceradas superficiais mostraram consti-
tuicdo fibrinoleucocitaria, com infiltrado misto. Esses
achados confirmaram o diagndstico de granuloma pio-
génico (Figura 3). A paciente retornou a unidade de sat-
de apoés sete dias para remogdo da sutura. O acompa-
nhamento clinico de até 6 semanas mostrou bom reparo
tecidual local, auséncia de recidiva e progndstico favo-
ravel.

3. DISCUSSAO

A epidemiologia do granuloma piogénico oral é bas-
tante variavel. A patologia exibe terceira maior frequén-
cia (5,3%) do total de bidpsias de um servigo de Anato-
mopatologia da Bahia'%e pode chegar a 19% em popula-
¢do da Jordania'®. Os locais mais comuns citados sdo
gengiva (40,54%'-83%'%), lingua (14,63%-16,89%!"3),
labios (5,63%"3, 7,32%*, 11,99'° ou 25,68%'%), mucosa
jugal (4,88%%-6,77%)" ¢ palato (4,88%)* Analisando a
regido labial, ha maior prevaléncia no labio inferior
(85%) do que superior (10,6%) e comissura (4,4%)%5. A
maioria dos estudos mostram prevaléncia feminina!-®!2
(62,16%"3~77%"4ou na razio de 2,6 para cada homem'#)
com alguns relatos de similaridade entre se-
xos®!415 Embora uma preferéncia por criangas seja re-
portada por alguns investigadores®®, a ocorréncia é mai-
or na segunda>®>121317 (at¢ 22.30%)!3, na terceira'®!®
(25%)"* € na quarta década de vida (18,92%)'3, reduzin-
do significativamente acima dos 60 anos (4,3%)!%.0
padrio étnico é controverso, com maior incidéncia re-
portada tanto em individuos melano/ feodermas!'? quanto
leucodermas (47,38% ou o dobro do grupo anterior)'®.

Muitos fatores etioldgicos como trauma cronico, in-
juria pela dentigdo decidua ou por sua exfoliagdo, erup-
¢do dos dentes permanentes, hormonios, medicamentos,
inflamagdo gengival, lesdes vasculares preexistentes,
preenchimentos defeituosos na regido da lesdo, impac-
tagdo alimentar, periodontite e trauma por escovagdo
dentaria tém sido associados ao granuloma piogénico®S,
Irritantes locais tém envolvimento com 75,61% dos ca-
sos*.0 constante trauma provocado pela atrigdo das bor-
das incisais afiadas dos incisivos centrais superiores so-
bre o labio inferior pode ser etiologia do granuloma pio-
génico labial'®. Como ha uma predilegdo da lesdo pela
gengiva vestibular anterior, a escovagdo dentaria habitu-
al pode ser fonte de microtrauma e irritagdo do tecido
mole®. Trauma agudo gerou granuloma piogénico ex-
tenso no labio superior de menino de 11 anos, evidenci-
ando o papel da intensidade do estimulo da automordida
nesse processo'*. Contudo, o trauma tem uma incidéncia
menor ou variavel (12,20%)*. Fatores microbianos tém
sido associados a lesdo, como biofilme bacteriano
(29,27%), gengivite (21,95%)* e calculo®!* (12,20%)*.
Estafilococos e bacilos Gram positivos e negativos em
localizagdo perivascular poderiam estar hipoteticamente
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ligados ao desenvolvimento do granuloma piogénico,
embora sejam mais comumente encontrados em areas
ulceradas e proximos da superficie, sugerindo na verda-
de se tratarem de microrganimos orais contaminantes e
ndo provocadores diretos da lesdo®. Agentes em outros
tumores vasculares como Bartonella henselae, Barto-
nella quintana ¢ HHV-8 tém sido postulados como de-
sencadeantes do granuloma piogénico recorrente'®. Me-
narca, alteragdes hormonais na adolescéncia e uso de
contraceptivos orais também tém sido citados, em menor
associagdo com a lesdo>®!8, Um estudo mostra um paci-
ente mascador de gutka ha 4 décadas com granuloma
piogénico extenso em labio inferior, sugerindo também o
tabagismo como possivel fator etiologico®.

Aparelhos ortodonticos ainda tornam a higiene oral
dificil e podem contribuir para o desenvolvimento de
lesdes gengivais®.Paciente usuério de aparelho ortodon-
tico fixo, ap6s 20 dias da remogao cirurgica, apresentou
recorréncia da lesdo gengival; um possivel quadro in-
flamatorio local desencadeado pelo mondmero da resina
acrilica aderente ao braquete metalico quando associado
a presenga de fungos (Candida albicans) ainda ¢é levan-
tado®. Jovem do sexo masculino com aparelho ortoddn-
tico teve gancho de braquete metalico do canino superior
irritando vermelhdo do labio superior, gerando um gra-
nuloma piogénico'®.

Ha forte associacdo do granuloma piogénico oral
com a gravidez (11% das lesdes), o que se relaciona aos
efeitos vasculares dos hormonios femininos*°, sendo
mais determinadores da progressdo da patologia do que a
méa higiene oral'.Granulomas gravidicos desenvol-
vem-se significativamente no terceiro trimestre (51,22%)
em comparagdo ao segundo (24,39%) e primeiro
(17,07%); quando associados idade e periodo gestacio-
nal, mulheres até 25 anos tendem a desenvolver a lesdo
no primeiro trimestre (50%) enquanto de 26 a 35 anos ha
maior tendéncia no terceiro trimestre (78,9%)*. Paciente
gravida com lesdo no labio inferior teve associacdo ao
uso do aparelho ortoddntico*, tal como ocaso clinico
descrito. Hipoteticamente, a lesdo poderia ter iniciado no
primeiro trimestre e se magnificado pelo sétimo més,
momento da busca da gestante por diagndstico e trata-
mento. Quando a irritagdo cronica em labio inferior age
em via ndo identificada em paciente no ultimo trimestre
da gravidez, o alto nivel de progesterona ativa ¢ a etio-
patogénese mais suspeita'!. Gravida com granuloma
piogénico em vermelhdo de labio inferior com histérico
de mordida autoprovocada repetida sobre vesiculas pre-
existentes durante quadro febril na regido sugere a po-
tencial sinergia entre infec¢@o herpética e trauma na ori-
gem da patologia’.

A patogénese do granuloma piogénico € controversa.
Postula-se que ele surja de trauma menor, que estimula a
proliferacdo exagerada de um tipo vascular de tecido
conjuntivo e permite uma via patologica para invasdo de

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.14,n.1,pp.16-20 (Mar — Mai 2016)

tipos inespecificos de microrganismos de baixa virulén-
cia, ou apenas represente um processo reparativo local®.
A cicatrizagdo normal de uma ferida ¢ dependente da
formagdo de um tecido de granulagdo, que inclui a mi-
gracdo de células inflamatorias, a migragdo e a prolife-
ra¢do de células endoteliais vasculares e fibroblastos e
sintese de matriz extracelular, processos mediados por
varios tipos de citocinas®. Quando implicado na etiopa-
togénese de granuloma piogénico oral multiplo ou saté-
lite, o trauma pode causar liberag@o de varias substincias
endégenas, como fatores angiogénicos derivados das
células na lesdo, causando distirbio no sistema vascular
da érea afetada®.O granuloma piogénico representa pro-
liferagdes vasculares e ndo necessariamente um estagio
de desenvolvimento de nodulos fibrosos ou meramente
nodulos fibrosos inflamados®. Corpusculos de inclusdo
em fibroblastos sugerem distirbio no metabolismo pro-
teico®. A quantidade de receptores de estrogeno e pro-
gesterona nas células endoteliais ndo ¢ o fator determi-
nante em sua patogénese, mas os niveis elevados desses
hormoénioscirculantes®, relacionados ao aumento da vi-
ruléncia de Prevotella intermedia no biofilme oral‘e a
destrui¢do de mastocitos'’, o que contribui para o au-
mento da permeabilidade vascular, da resposta inflama-
toria e do crescimento da lesdo*®.

Devido ao seu local anatomico, os labios estdo cons-
tantemente expostos a varios irritantes tais como radia-
¢do ultravioleta, substancias quimicas, frio, calor e trau-
mas menores, que desempenham papel substancial na
etiopatogenia de grande nimero de lesdes'>. Além disso,
manifestagdes de condigdes sistémicas muitas vezes
aparecem como lesdes labiais'>. Os labios sdo um local
de apresentacdo de lesdes benignas e malignas de varios
tipos histopatologicos devido a diversidade de tecidos
que compreendem, por isso destaca-se a importancia de
um criterioso diagndstico clinico'>.Nodulo grande, san-
grante ¢ ulcerado em labio superior de menina de 12
anos, feoderma, teve como hipoteses diagndsticas o can-
cro duro e a ulcera tuberculosa, antes do diagndstico de
granuloma piogénico®, corroborando essa conduta.

Mesmo com um diagnostico histopatologico asserti-
vo, que refuta o potencial infiltrativo ou maligno do
granuloma piogénico!’, essa lesdo reativa pode ser me-
lhor compreendida mediante analises imunohistoquimica,
que comprovam o exuberante estimulo mitogénico e
angiogénico associado a inflamagdo profunda em sua
etiopatogénese(intensa  positividade para  VEGEF,
FGF-27%, CD105, CD34'°, ASMA, CTGF, Tie2, angio-
poietinal e 2, efrina B2 e B4, decorina, 6xido nitrico
sintase ¢ MAP-quinase fosforilada) e baixa expressao de
proteinas apoptéticas (Bax/Bel2)3.

A proservacao clinica e supervisdo da higiene oral
durante gravidez ¢é recomendada se o granuloma piogé-
nico for pequeno, assintomatico e ndo sangrante®. Apesar
da possibilidade de regressao espontdnea com a regula-
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rizagdo dos niveis hormonais apos o parto, a melhor op-
¢do do clinico e da paciente (devido a desarmonia esté-
tica, sangramento e halitose associados) ¢ a cirurgia,
realizada em geral no segundo trimestre (58,82% dos
casos)*. A excisdo cirurgica é o método mais seguro de
diagnostico e tratamento quando em localizagdo labial,
conforme acompanhamento a longo prazo (4 anos), em-
bora deva-se considerar a persisténcia de cicatrizes dis-
cretas conforme o tamanho da lesdo tratada®®.A crioci-
rurgia usando laser de CO»¢ controversa, exibindo bom
resultado em um adolescente de 14 anos com granuloma
piogénico no labio inferior e sendo excelente opgao cus-
to-efetiva em paises de poucos recursos (ndo superando
US$20,00)* ou uma recidiva imediata (5 dias ap6s o la-
ser) em um jovem de 15 anos no vermelhdo de labio
superior, confirmando que o tratamento tradicional com
lamina cirtirgica ¢ o recomendado®.

A recorréncia do granuloma piogénico ¢ tida como
resultado de excisdo incompleta, falha da remocao dos
agentes etioldgicos ou nova injuria da area. Oncogenes
virais, influéncias hormonais, malformac¢édo arterioveno-
sa microscopica e inibigdo de genes em fibroblastos tém
sido implicados também como causas de recorréncia da
lesdo'®. A remocdo da base da lesdo em via de evitar
recorréncia tem sido recomendada’ e o uso de bochechos
com clorexidina previne a potencial infec¢ao/inflamagao
pos-cirurgica®. A taxa de recorréncia é maior em casos
gengivais ¢ pacientes gravidas®. A recorréncia apos re-
mogdo cirurgica no labio é ausente™!! ou baixa (0,63%*
ou até 2%'%) e a média de periodo de acompanhamento
pos-operatorio ¢ de 3 meses (1-24 meses)® !>,

4. CONCLUSAO

O granuloma piogénico de localizagdo atipica labial
em paciente gestante com aparelho ortodontico apresen-
tou progndstico favoravel, seguindo-se correta semiolo-
gia odontologica e tratamento cirtirgico imediato. Este
caso contribui para a discussdo do sinergismo entre fator
local e sistémico na etiopatogenia do granuloma piogé-
nico oral.
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