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Teus oOrgdos sdo vivos e educdveis. Sem que teu
pensamento se purifique e sem que a tua vontade comande o
barco do organismo para o bem, a intervencdo dos remédios
humanos ndo passard de medida em trinsito para a

inutilidade.

EMMANUEL

“Se os médicos sdo mal sucedidos,
tratando da maior parte das
moléstias, é que tratam do corpo,
sem tratarem da alma. Ora, ndo se
achando o todo em bom estado,
impossivel é que uma parte dele
passe bem”
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Daniel Galera Bernabé =



Epigrafe

& muito importante combater as moléstias do corpo, mas
ninguém consequird eliminar efeitos, quando as causas
permanecem. Usa os remédios humanos, todavia inclina-te
para Jesus e renova-te, espiritualmente, nas licbes de seu amor.
A doenga, quando ndo seja a adverténcia das células queixosas
do tirdnico senhor que as domina, é a mensageira amiga,

convidando a meditacoes necessdrias.
EMMANUEL
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RESUMO

BERNABE, D. G. Estudo clinico, imaginolégico, histopatolégico e
imunohistoquimico de ameloblastomas submetidos a
descompressédo. 2005. 118f. Dissertacdo (Mestrado em Estomatologia)
— Faculdade de Odontologia, Universidade Estadual Paulista Julio de
Mesquita Filho (UNESP), Aracgatuba.

Propésito: Investigar a efetividade da descompressdo no tratamento
inicial de ameloblastomas e os efeitos desse tipo de tratamento
conservador nas caracteristicas histopatolégicas e de proliferacéo celular
do tumor.

Materiais e Métodos: Foram estudados retrospectivamente 8 pacientes
portadores de ameloblastoma de mandibula procedentes da Faculdade
de Odontologia de Aracgatuba-UNESP e do Hospital das Clinicas da
FMUSP, sendo 4 ameloblastomas unicisticos e 4 multicisticos que tiveram
como tratamento inicial pré-cirurgico a descompressao. Foram avaliados o
dados clinicos e imaginologicos antes e depois da descompresséo. Foram
definidos critérios para a indicagcdo da descompressao. Fez-se também o
estudo comparativo histopatolégico antes e depois da descompresséo. Os
efeitos da descompressdo sobre a proliferagdo celular do tumor foram
investigados por meio da contagem de AgNORs e avaliagdo da expressao
de PCNA e Ki-67.

Resultados: Em todos os casos a descompressao foi efetiva promovendo
consideravel redugao do tumor. O carater cistico do tumor foi comprovado
por puncao aspirativa prévia em todos os pacientes. Aspecto radiografico
unilocular foi visto em 5 casos e multilocular com grande loja radioluicida
em 2. O periodo de descompressdo foi de 5 a 12 meses e a técnica
mostrou ser bem aceita pelo paciente, de baixo custo e de facil execucgao.
A avaliacdo comparativa histopatoldgica revelou que em alguns casos a
descompresssdao pode modificar o classico padrdao do epitélio
odontogénico do ameloblastoma para um epitélio do tipo
ameloblastomatoso com abrandamento dos critérios de Vickers & Gorlin.

N&o observamos significativa diferengca na contagem do AgNOR e na
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expressao do PCNA e do Ki-67 do epitélio tumoral antes e depois da
descompresséo.

Conclusao: Nossos resultados indicam que a descompressdo € um
valioso método no tratamento inicial de Ameloblastomas unicisticos e
multicisticos com grande degeneracdo cistica. Ela mostrou ser efetiva
para reducdo do tamanho do tumor e aumento do suporte Osseo,
reduzindo a necessidade da realizacdo de mandibulectomia e prevenindo
suas complicagdes. Além disso, a reduc¢ao do tumor pela descompresséao
parece estar associada a uma modificacdo benéfica do epitélio tumoral

sem indicios de aumento da proliferacao celular.

Palavras-Chave: Ameloblastoma; descompresséo cirdrgica; imunohistoquimica
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ABSTRACT

BERNABE, D. G. Immunohistochemical. Histopathologic, radiologic
and clinical study of ameloblastoma submitted to descompression
2005. 118f. Dissertacdo (Mestrado em Estomatologia) — Faculdade de
Odontologia, Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho
(UNESP), Aracatuba.

Purpose: To investigate the effectiveness of decompression in
ameloblastoma initial treatment and its action on histopathologic
characteristics and cellular proliferation of the tumor.

Materials e Methods: A retrospective study of 4 unicystic and 4
multicystic mandible ameloblastoma submitted to decompression was
realized with. Clinical and radiologic informations before and after
decompression were obtained from the records of the Faculty of Dentistry
of Aragatuba, UNESP and of the Hospital das Clinicas of the School of
Medicine, USP. Criterions for decompression indication were determined
and a histopathologic comparative study before and after decompression
was realized. The effect of decompression on cellular proliferation was
investigated by AgNOR count and expression of PCNA and Ki-67
evaluation.

Results: Decompression was effective in all the studied cases presenting
a considerable decrease of the tumor. The cystic aspect was confirmed by
previous aspirate punction. Unilocular radiologic aspect was observed in 5
cases and multilocular with great radiolucent region in 2 cases. The
decompression period lasted from 5 to 12 months and the technique was
well accepted by the patients, with low cost and easy accomplishment. In
some cases the histopathological comparative evaluation showed an
alteration of the classical odontogenic epithelium pattern of the
ameloblastoma to an ameloblastomatous epithelium with lightening of
Vickers & Gorlin criterions. Significative difference in the cellular
proliferation to the tumoral epithelium was not observed between before

and after the decompression.
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Conclusion: Our results consider decompression as a valuable method
for initial treatment of unicystic and multicystic ameloblastoma with great
cystic degeneration. It decreases the tumor size and increases the bone
support reducing the necessity of mandibulectomy and preventing its
complications. It also seems associated to beneficial modification of

tumoral epithelium without signs of cellular proliferation increase.

Key-Words:  Ameloblastoma; surgical decompression; immunohystochemical.
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1 INTRODUCAO

O ameloblastoma representa um dos tumores
odontogénicos de maior ocorréncia e € classicamente conhecido pelo seu
comportamento local invasivo com alto poder de destruigdo 6ssea.’?
Clinicamente, apresenta-se como lesdo de crescimento lento e expansivo
que determina tumefacgdo facial geralmente indolor. Ocorre com maior
freqliéncia entre a segunda e sexta década de vida, ndo parecendo haver
diferencas na distribuicdo entre os sexos. Radiograficamente, o aspecto
classico do tumor € de imagem radiolucida multilocular em “bolhas de
sabao” ou “favos de mel”’, embora possa também se mostrar como
imagem radiolticida unilocular.” Neste caso, o tumor se assemelha
bastante aos cistos odontogénicos. O ameloblastoma ocorre 5 vezes mais
na mandibula do que na maxila, sendo a regido dos molares a mais
acometida.?

De acordo com a recente classificagdo histolégica dos
tumores odontogénicos da Organizagdo Mundial de Satude (OMS)® ha 4
tipos histolégicos de ameloblastomas com caracteristicas clinicas e
histoloégicas distintas: ameloblastoma solido ou multicistico (ASM);
ameloblastoma unicistico (AU); ameloblastoma desmoplasico (AD) e o
ameloblastoma periférico (AP). O ASM e o AU sao os tipos mais comuns
sendo o AU, mais prevalente em pacientes mais jovens.>* Apesar de se

saber que o indice de recidiva do ASM é maior do que o do AU,>®" mais
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recentemente foi levantada a hipotese de que o AU ndo apresente, como
se acreditava antes, um comportamento bioldgico t&o menos agressivo
quando comparado com o ASM.®
Os tipos de tratamento mais utilizados para o
ameloblastoma sao a curetagem, a curetagem seguida de crioterapia e a
3 i 9,10,11,12,13 : . .
ressecgcao marginal ou segmentar. Devido aos altos indices de

recidiva relatados em alguns estudos,*"°

a ressecc¢ao da mandibula ou
maxila tem sido a técnica cirurgica mais recomendada para o tumor.
Contudo sabe-se que esse tipo de tratamento radical estad associado a
varias complicagdes, como a dificuldade de reconstrugcdo da grande
quantidade de osso perdido e o restabelecimento da fungdo mastigatoria.
Sendo assim, a possibilidade do emprego de técnicas cirurgicas mais
conservadoras tem sido investigada. Dentre as opc¢des relatadas de
tratamento conservador do ameloblastoma, a técnica de descompressao
€ talvez a que mais promova discussodes e controvérsias.

Ha muito tempo utilizada com bons resultados em cistos

16,17

odontogénicos, a descompressao estaria indicada principalmente para

os casos de AUs e de ASMs que sofrem degeneracdo cistica.'"'®"?
Nakamura et al."" afirmam que a descompressao pode ser utilizada com
bons resultados para inicialmente promover a redugdo do volume de
ameloblastomas com caracteristicas cisticas e evitar a necessidade de

cirurgias radicais como a hemimandibulectomia. Por outro lado, ha na

literatura trabalhos que apontam a possibilidade de ameloblastomas
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submetidos a descompressdo serem estimulados e se tornarem mais
agressivos.'®? Além dessas incertezas, ha caréncia de publicacdes que
tracem parémetros clinicos e imaginolégicos para melhor se indicar a
descompressao para um ameloblastoma.

Estudos recentes avaliaram os efeitos da descompresséo
sobre o0 queratocisto odontogénico (agora chamado de tumor
odontogénico queratocistico)’ e concluiram que o comportamento
morfolégico e proliferativo da lesdo sdo modificados pela redugdo da
pressdo intra-cistica.?’?®> Em relagdo ao ameloblastoma, poucas
pesquisas tém avaliado os possiveis efeitos histopatologicos que a
descompressao pode ocasionar no tumor. Parece também inexistir
estudos que avaliem, por meio de técnicas histoquimica e
imunohistoquimica, a influéncia da descompressao sobre a atividade de
proliferacdo celular do ameloblastoma. Frente a isso, maior numero de
trabalhos clinicos e laboratoriais devem ser realizados para melhor
compreender o comportamento biologico do ameloblastoma frente a
descompressao.

Assim sendo, nos parece oportuno realizar o presente
trabalho com o propésito de avaliar, por meio de dados clinicos e
imaginologicos, a efetividade da descompresséo no tratamento inicial do
ameloblastoma e investigar o efeito desse tipo de tratamento sobre as
caracteristicas histopatolégicas e atividade proliferativa do tumor

utilizando-se a técnica da AgNOR (regido organizadora de nucléolo
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marcada pela prata), PCNA (antigeno nuclear de proliferacao celular) e o

antigeno Ki-67.
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2 MATERIAIS E METODOS

2.1 Pacientes

Foram avaliados 96 prontuarios de pacientes portadores de
ameloblastoma sendo 34 casos da Faculdade de Odontologia de
Aracatuba-UNESP e 62 casos do servigo de Cirurgia Buco-Maxilo-Facial
do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP, tendo sido
selecionados para estudo 8 casos de ameloblastomas que tiveram como
tratamento inicial a descompressdo. Em todos os casos o diagndstico
definitivo de ameloblastoma foi confirmado por exame histopatolégico de
espécimes colhidos por bidpsia incisional e/ou pela exérese da lesdo, com
confirmagao dos critérios estabelecidos por Vickers e Gorlin em 1970.2 O

tipo histopatolégico do tumor foi definido de acordo com a oMS.?

2.2 Tecnica da Descompressao

Em todos os pacientes, a descompresséo foi realizada a
partir de uma incisao circular ou ovalada sobre a mucosa e ostectomia se
necessario, com o objetivo de se criar uma “janela cirargica” comunicando
o interior da lesdo e a cavidade oral produzindo, assim, a eliminacéo da

presséao intra-tumoral (Figura 1A). Em seguida, visando a manutencéo da
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“‘janela cirurgica”, fez-se, em alguns casos, a marsupializacao (sutura da
capsula da lesdao a mucosa oral) e, em outros casos, procedeu-se a
instalagdo de um dispositivo (parte de um conta gotas), que era
estabilizado no local por meio de fio de sutura (Figura 1B). Os pacientes
foram orientados, durante todo o periodo de descompressao, a realizar
rigorosa higienizacédo do interior da cavidade. Essa higienizacéo era
realizada por meio de irrigagdo com soro fisiolégico injetado na cavidade
com auxilio de seringa descartavel, trés a quatro vezes ao dia,

principalmente apds as refeigdes.

A B

FIGURA 1- Técnica de descompresséo utilizando dispositivo confeccionado a partir de
um conta gotas. A. Remoc¢éo de um tampdo de mucosa comunicando o
interior da lesdo com o meio oral. B. Dispositivo fixado na entrada da
cavidade por meio de sutura interrompida (caso 1).
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2.3 Estudo Clinico e Imaginoldgico

Para o estudo clinico e imaginoloégico, um dos 8 casos foi
excluido (caso 8, vide pagina 101) por n&o apresentar exame de imagem
de controle apdés a realizacdo da descompressao e antes da cirurgia
definitiva, embora o exame clinico tenha evidenciado consideravel
reducao da tumefacao facial com a descompressao.

Os prontuarios dos 7 pacientes selecionados foram
avaliados e dados clinicos como idade, sexo, presenca de tumefagao e
avaliagdo da ocorréncia de dor ou parestesia na regido afetada foram
pesquisados. A avaliagcdo das caracteristicas radioloégicas do tumor
consistiu na pesquisa do tipo de aspecto radiografico (unilocular ou
multilocular), localizacdo maxilo-facial e identificacdo de areas de erosao
da cortical 6ssea ou presenca de fratura patologica. Trés pacientes
apresentavam, além do exame radiografico, tomografia computadorizada
(TC) antes do inicio do tratamento. Informagdes relativas a
descompressao foram avaliadas retrospectivamente, tais como: periodo
de duragdo da descompressao, técnica utilizada para a descompressao e
possiveis complicagdes durante o tratamento.

A resposta do tumor frente a descompressao foi avaliada
clinicamente e por meio de exames imaginologicos periddicos (intervalos
de 2 a 3 meses), como radiografias panoréamicas e, em 3 casos, TC. A
efetividade da descompressao sobre o ameloblastoma foi classificada

radiologicamente de acordo com o sugerido por Nakamura et al. (1995)18:
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1) extremamente efetiva quando a lesdo desapareceu; 2) efetiva quando
o tumor diminuiu consideravelmente de tamanho, e 3) ndo efetiva quando

a lesdo n&o diminuiu acentuadamente ou continuou a progredir.

2.4 Estudo comparativo histopatoldgico, histoquimico e
Imunohistoquimico do ameloblastoma antes e depois

da descompressao

Para avaliacdo microscépica comparativa antes e depois da
descompressao, dois dos 8 casos iniciais de ameloblastoma (casos 2 e 4)
foram excluidos do estudo pelo fato de o material colhido na bidpsia
incisional n&o se apresentar satisfatério para a analise comparativa. Os 6
casos restantes tiveram seus cortes (corados pelo H.E) correspondentes
ao tumor antes e depois da descompressdo comparados
histopatologicamente a Iluz do microscépio Optico. Para analise
comparativa da proliferacéo celular, eles foram submetidos as reacdes
histoquimica e imunohistoquimica. A avaliagdo histoquimica foi realizada
por meio da técnica da AgNOR. Para as reagdes imunohistoquimicas foi
aplicado o método streptavidina-biotina amplificado na coloracdo dos
complexos antigeno-anticorpo por imunoperoxidase utilizando-se o

antigeno nuclear de proliferagéo celular (PCNA) e o Ki-67.
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2.4.1 Processamento da AgNOR

Cortes de 6um dos materiais de bidpsia incluidos em
parafina foram desparafinados e hidratados em etanol absoluto, e
imergidos em acido acético/etanol (30ml de acido acético/ 70 ml de
etanol) durante 5 minutos. Posteriormente sofreram imersdo em Celoidina
a 1% em éter/etanol (1:1) durante 1 minuto e em etanol a 70% por 5
minutos, seguido de lavagem com agua destilada. Os cortes foram
incubados em uma solucao preparada, composta de uma parte de 50 ml
de agua destilada, 0,5 ml de acido férmico e 1g de gelatina, para outra
parte composta de 10 ml de agua destilada e 5 g de nitrato de prata. Os
cortes permaneceram nessa solugcao durante 30 minutos em estufa a
45°C. Por fim, foram desidratados com alcool e clareados em 3 banhos de
xilol. As laminas foram montadas em Permount. As andlises da
quantidade de AgNORs e da area média de cada AgNOR foram
realizadas com objetiva de imersdo (1000X) e com auxilio do programa
Leica QWin (Image Processing and Analysis System), obtendo-se uma
contagem de 75 células por espécime tumoral. Nos AUs, a analise foi
realizada no epitélio de revestimento cistico e, nos ASMs, nas células
basais e parabasais das ilhas epiteliais. A média dos numeros de
AgNORs por célula (N), como também a area média por AGQNOR (em pm?)
(A) foram calculados, para cada tumor, antes e depois da descompresséao,

utilizando as seguintes equacoes:
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N=_> (AgNORs) A= Y (area do AgNOR)
N° de células N° de AQNOR

Os dados obtidos foram submetidos a analise estatistica por

meio do Teste T pareado ao nivel de significancia de 5%.

2.4.2 Processamento do PCNA e Ki-67

Cortes de 3um dos materiais de biopsia incluidos em

parafina foram desparafinados em dois banhos de xilol (um a 60°C por 30
minutos e outro a temperatura ambiente por 20 minutos). A seguir foram
reidratados em série descendente de etandis e imersos em solucdo de
hidréxido de amdnio a 10% durante 10 minutos para retirada do pigmento
formélico. Para a reacdo com PCNA, o material foi tratado com &cido
citrico monoidratado (10mM-pH 6.0) utilizando-se forno de microondas por
12 minutos, com o cuidado de verificar o nivel da solugdo a cada 4
minutos, que deveria estar sempre banhando o material. Para o Ki-67, o
tratamento com acido citrico foi realizado em panela de pressao durante 4
minutos. Com esses recursos, os sitios antigénicos foram recuperados.
Apds uma nova lavagem, o material foi incubado em solugédo composta de

agua oxigenada a 6% e metanol (1:1), em duas trocas de 5 minutos cada,
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com o objetivo de bloquear a peroxidase enddgena tecidual. Repetida a
lavagem com agua corrente e destilada, os cortes foram incubados duas
vezes em solugdo de TRIS-pH 7.4, por 5 minutos cada. Em seguida foram
incubados com o soro primario diluido (Tabela 1) preparado juntamente
com soro de albumina bovino (BSA) a 1%. O anticorpo de ligagéo foi
entdo incubado durante 30 minutos a temperatura ambiente e, em
seguida, o complexo streptavidina por 30 minutos, também sob
temperatura ambiente. Para a reagdo de revelacdo, utilizou-se o
cromoégeno diaminobenzidina (DAB) (30 mg) por 5 minutos, diluido em

TRIS pH7.4 (100ml) e ativado pela agua oxigenada (1.2ml).

Tabela 1 - Anticorpos monoclonais utilizados.

PCNA* PC10 1:600 overnight 4°C
Ki67** MM1 1:200 overnight 4°C

* Dako Corporation

** Novocastra Laboratories Ltda

Os cortes foram entdo lavados em agua corrente e agua
destilada e contracorados com hematoxilina de Meyer por 1 minuto.
Posteriormente, foram desidratados em cadeia ascendente de etandis,
diafanizados em 3 banhos de xilol e montados em resina permount para
exame microscopico de luz. Todas as reagdes tiveram como controle

positivo fragmento de biépsia de carcinoma espinocelular. Para o controle
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negativo das reagdes, o anticorpo primario foi substituido por solugado BSA

a 1%, diluida em tampao TRIS pH 7.4.

2.5 Consideracdes éticas

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em

Pesquisa em Humanos de ambas entidades envolvidas com o estudo.
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3 RESULTADOS

3.1 Estudo clinico, imaginolégico e do tipo
histopatolégico do tumor

Dos 7 pacientes com ameloblastoma submetidos a
descompressao incluidos no estudo clinico e imaginolégico, 4 eram
mulheres e 3 homens. Cinco pacientes eram adolescentes apresentando-
se na faixa etaria dos 11 aos 15 anos de idade. Os outros dois se
encontravam na quinta década de vida. Histologicamente, o tumor foi
classificado em AU em 4 casos e ASM nos outros trés. Em todos os
casos, o local acometido pelo ameloblastoma foi a mandibula com
predilecado pelo corpo mandibular. Em dois pacientes, o tumor estendia-
se, além do corpo, para angulo e ramo mandibular. Assimetria facial
devido a tumefagéo provocada pelo ameloblastoma foi identificada em
todos os pacientes (Tabela 2). Trés pacientes relataram sintoma doloroso
na regido acometida pelo tumor. Sensacdo de parestesia nao foi

identificada em nenhum dos casos.
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Tabela 2 - Dados clinicos, tipo histopatolégico do tumor e efetividade da

descompressao.
1 11 F Corpo Sim Unicistico 6 meses Efetiva
2 14 M Corpo Sim Unicistico 5 meses Efetiva
3 14 F Corpo, angulo Sim Unicistico 6 meses Efetiva
e ramo
4 15 F Angulo e ramo Sim Unicistico 6 meses Efetiva
5 15 M  Sinfise e corpo Sim Multicistico 12 meses Efetiva
6 45 F Corpo, angulo Sim Multicistico 5 meses Efetiva
e ramo
7 48 M  Sinfise e corpo Sim Multicistico 11 meses Efetiva

* Segundo Nakamura et al. (1995)™

Em todos os 7 casos, a descompressdo se mostrou efetiva,
promovendo consideravel redugcéo do tamanho do tumor com aumento do
tecido 6sseo cortical e medular periférico a ele. A avaliagéo da efetividade
da descompressdo em reduzir o tamanho do ameloblastoma foi
constatada clinicamente com evidente diminuicdo da assimetria facial e
confirmada por exames de imagem (radiografias e TC quando disponivel)
solicitados durante o periodo de descompressdao. Somente apos
consideravel reducao do tumor e aumento da estrutura éssea de suporte,

a cirurgia definitiva foi realizada (Figura 2).
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FIGURA 2 - A. Paciente de 45 anos com tumefagédo em tergo inferior de face do lado
esquerdo. B. Radiografia panoramica mostrando extenso ameloblastoma
multicistico de mandibula tratado através de descompressdo. C. Técnica
cirdrgica de descompresséo consistiu na realizacdo de janela cirdrgica
comunicando lesdo com meio oral. D. Aspecto radiografico apds 5 meses
de descompressdo mostrou consideravel diminuicao do tumor, permitindo
cirurgia mais conservadora com curetagem seguida de crioterapia. E.
Apés 28 meses de controle, a area operada encontra-se
radiograficamente satisfatoria. (Caso 6).
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A duracgéo do periodo de descompressao variou de 5 a 12
meses (Tabela 2). Em 5 pacientes, esse periodo variou de 5 a 6 meses.
Nos 2 casos de ameloblastoma multicistico (Casos 5 e 7), o tempo de
descompresséao foi maior (12 meses no Caso 5 e 11 meses no Caso 7).
Vale ressaltar que no Caso 7, o periodo se prolongou devido ao nao
comparecimento do paciente as consultas na fase final de tratamento pela
descompressao. Esse fato atrasou a realizacdo da cirurgia definitiva para
a remoc¢éao do tumor residual.

Durante o tratamento, ndo houve complica¢des significantes.
Apenas um paciente desenvolveu infecgdo local facilmente controlada
com irrigagc&o constante com soro fisioldgico e antibioticoterapia sistémica.
Em 2 casos (1 e 6), os pacientes referiram desconforto local durante a
descompressao. Porém quando comparado com o relato feito antes do
inicio do tratamento, o desconforto havia diminuido de intensidade.

O estudo imaginolégico da amostra de 7 casos tratados por
descompressao mostrou que a maioria dos casos (4) se apresentou, na
radiografia panoramica, como imagem unilocular de limites bem definidos
(Tabela 3). Dois dos 3 casos que se apresentaram como imagem
multilocular (aparéncia de mais de uma loja), mostraram em quase toda
sua extensdo uma ampla area radiolucida. Em um desses pacientes
(Caso 6), a TC mostrou a presenca de um septo ésseo parcial que nao
dividia completamente a leséo. Esse dado indicou que a imagem nao era

multilocular como a radiografia panoramica aparentava.
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Tabela 3 - Achados imaginolégicos e informacgdes referentes a
escolha da técnica de descompresséo.

1 Unilocular Unilocular PA+TC Sim Abertura de janela
cirdrgica + conta
gotas
2 Unilocular - PA Sim Marsupializagédo
3 Unilocular - PA Sim Marsupializagédo
4 Multilocular - PA Sim Abertura de janela
com duas cirurgica + conta gotas
grandes lojas (regido do 48 extraido)
divididas por e marsupializagédo

. (regido do 46 extraido)
septo 6sseo

5 Unilocular - PA Sim Abertura de janela
cirdrgica + conta
gotas
6 Multilocular Abertura de janela
com extensa Unilocular PA+TC Sim cirurgica
loja radiolucida (tamponada com
gaze nos primeiros
dias)
7 Multilocular Multilocular marsupializagcao
com extensa com extensa PA+TC Sim (tamponada com
loja radiolucida area gaze nos primeiros
hipoatenuante dias)

AbreviacGes: PA, puncao aspirativa; TC, tomografia computadorizada.

Em todos pacientes, a cortical da base da mandibula
mostrava-se delgada e, em 2 casos (6 e 7), era possivel observar alguns
pontos de destruicdo da cortical 6ssea. No Caso 7, os exames de imagem
mostraram nitidamente a presenca de fratura patolégica associada ao
ameloblastoma. Vale ressaltar que, com a descompressao e orientagéo
ao paciente para restricdo da forgca mastigatoéria, a reducéo do volume do

tumor foi acompanhada pela consolidacao da fratura (Figura 3).
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FIGURA 3 - Ameloblastoma multicistico (caso 7). A. Radiografia panoramica mostra
imagem mutilocular com extensa loja radiollcida e fratura patologica (seta)
na base da mandibula B. Tomografia computadorizada (corte coronal-
janela Ossea) confirmando presenca da fratura (seta).
C. Radiografia panoramica apdés 11 meses da descompressao evidencia
consolidagdo da fratura patolégica e diminuicdo do tumor intra-6sseo.
D. TC comprovando achados de (C).

Em todos os casos, o ameloblastoma se apresentava com
conteudo liquido em seu interior indicando componente cistico (Tabela 3).
Esse dado foi confirmado por pungéo aspirativa prévia a descompresséo
e, quando o paciente possuia TC, pela analise do grau de atenuacao da
lesdo e comparagao com a atenuacgdo das estruturas vizinhas. A técnica

utilizada para manter a janela cirurgica aberta durante a descompressao
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variou entre os pacientes. Em 3 casos foi realizada a técnica de
marsupializacdo com sutura da mucosa oral com a capsula cistica. Em
um desses 3 e em outro paciente a janela cirurgica foi tamponada nos 3
primeiros dias com ryon (tipo especial de gaze composta de algodao
hidréfilo) embebido em vaselina, com intuito de protegao inicial da loja.
Em dois pacientes (casos 6 e 7), a janela cirurgica foi mantida inicialmente
com um dispositivo confeccionado e adaptado a partir de um conta-gotas.
Em um paciente (caso 4), a comunicagédo entre o interior da lesdo e o
meio oral foi realizada em dois locais diferentes simultaneamente (Tabela
3). Em todos os casos, a técnica utilizada mostrou-se eficaz para manter a
janela cirurgica aberta e a descompresséo nao foi o tratamento definitivo
para o tumor, sendo que, apos sua redugao, ele foi removido por meio de
cirurgia conservadora como curetagem ou curetagem seguida de

crioterapia.

3.2 Estudo  histopatologico antes e depois da
descompressao

A avaliagédo histopatoldgica foi realizada em seis casos de
ameloblastoma tratados por meio da descompressdo. Tanto os cortes
histol6gicos correspondentes ao tecido derivado da bidpsia incisional (pré-
descompressao) como aqueles advindo da cirurgia definitiva (pos-

descompressao) foram revistos a microscopia de luz sob coloragéao
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Hematoxilina e Eosina (HE). Em todos os casos, o diagnéstico de
ameloblastoma foi confirmado antes e depois da descompressio, com as
caracteristicas histopatolégicas preenchendo os critérios de Vickers e
Gorlin:? presenca de células semelhantes a ameloblastos,
hipercromaticas, com nucleos polarizados opostos a zona de membrana
basal, empalicadas e apresentando vacuolizagdo citoplasmatica. Suas

variantes histopatolégicas também foram observadas.

Antes da descompressao

A avaliagdo histopatolégica dos 6 casos revelou que 2 eram
AUs e 4 eram ASMs. Dos AUs, um era da variante luminal e o outro, da
mural. No AU do tipo luminal, as células mais superficiais do revestimento
cistico possuiam aparéncia escamosa (Figura 4A). Os ASMs
apresentavam diferentes sub-tipos histopatologicos, tais como folicular
(Figura 4B), plexiforme, acantomatoso, células granulares e microcistico.

Em 3 casos, havia uma associagéo dos tipos plexiforme e folicular.
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A

FIGURA 4 A. AU antes da descompressdo: camada basal do epitélio polarizada e

- células mais superficiais com aparéncia escamosa (HE-400X). B. ASM
antes da descompressdo: padrao folicular e acantomatoso exibindo os
critérios de Vickers e Gorlin (HE-400X).

Apods a descompresséo

Nos cortes histopatologicos correspondentes a peca
cirurgica apds a descompressao, houve freqiiéncia maior de degeneracéo
cistica das ilhas tumorais, variando de estruturas pequenas a grandes e
as basais geralmente com as caracteristicas de Vickers e Gorlin (Figura
5A). As células epiteliais em contato com o lumen possuiam aparéncia
escamosa. Em 2 casos de ASM, houve o predominio, apdés a

descompressao, de um epitélio do tipo “proliferante ameloblastomatoso”
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(Figura 5B). Em um caso de AU, parece ter havido metaplasia do epitélio
tumoral para o tipo estratificado pavimentoso. Era comum a presencga de

infiltrado inflamatério cronico moderado a intenso.

A

FIGURA 5- Aspectos histopatolégicos do ameloblastoma ap6s a descompresséo.
A. Degeneracdo cistica das ilhas tumorais (HE-200X). B. Aparéncia
proliferativa ameloblastomatosa sem os critérios de Vickers & Gorlin (HE-
200X).

Daniel Galera Bernabé =



Resultados 50

3.3 Estudo histoquimico com AgNOR

Em todos os cortes histopatolégicos examinados, as AQNORs
foram evidenciadas como pontos acastanhados dentro do nucleo celular,
exibindo principalmente formas arredondada e ovalada, e variacbes de
numero e didmetro (Figura 6). Os valores da analise da contagem média dos
nameros de AgNORs por célula e da medida da area média por AQNOR dos
tumores estdo expressos na Tabela 4. Os valores antes e depois da
descompressdo nao diferiram estatisticamente ao nivel de 5% nas duas

comparagdes realizadas.

Tabela 4 - Avaliagdo por meio do Test t pareado da média, desvio padrao
e valor de significancia do n° de AQNORs por célula e da area
total por n°® de AQNORs dos ameloblastomas antes e depois da

Antes Depois Antes Depois
1 (AU) 1,44 1,56 4.50 8.16
3 (AU) 1,19 1,33 6.28 5.68
5 (ASM) 1,68 1,64 5.75 5.82
6 (ASM) 1,24 1,81 5,20 6.18
7 (ASM) 1,73 1,57 3.39 9.89
8 (ASM) 1,39 1,28 7.85 12.93
Média 1,45 1,43 5,55 8,11
Desvio Padrao 0,22 0,20 1,71 2.77
p valor * 0,4606 0,1014
descompresséao.

* p valor estabelecido em < 0,05 para diferenga estatistica
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Os Intervalos de Confianca de AgNORs / n° de célula antes
e depois da descompressdo foram respectivamente [1,2673;1,6227] e
[1,3751;1,6883]; e o Intervalo de Confianca de Area total / n° AQNORSs
antes e depois da descompressao foram respectivamente [4,1896;6,9186]

e [5,8109;10,4091].

A

FIGURA 6 - Representagdo da contagem das AgNORs. A. AgNORs apresentaram-se
como estruturas de formas arredondada e ovalada de coloragéo castanho
escuro localizas no interior dos nucleos, estes ultimos enumerados em
verde. B. Por meio de programa operacional do computador, toda a
extensdo das AgNORs (coradas em vermelho) foram medidas e, tanto o
numero de AgNORs como sua area total na amostra, foram avaliadas
automaticamente. (AgNOR-1000X-imers&o).
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3.4 Estudo imunohistoquimico com PCNA e Ki-67

= PCNA - Ameloblastoma Unicistico

Antes da descompressdo: a maioria das células exibiu positividade
nuclear, tanto as basais como as dos estratos mais superficiais. A
positividade, porém, variou nas células de aparéncia escamosa. Alguns
nucleos celulares n&o exibiram marcagéo nos AU (Figura 7A).

Apo6s descompresséo: Apesar de o classico epitélio tumoral ter sofrido
metaplasia, o padrdo de marcacdo foi semelhante ao anterior a

descompressdo, com a maioria das células tumorais positivas (Figura 7B).

A B

FIGURA 7 Expressdo do PCNA no AU. A. Antes da descompressédo: positividade

- observada nas células basais. Células escamosas superficiais negativas
(PCNA-400X). B. Apds a descompresséo foi observado uma modificagdo
da aparéncia hitopatolégica do epitélio para o tipo estratificado
pavimentoso com marcagdo positiva predominante na regido basal
(PCNA-400X).
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=  PCNA — Ameloblastoma Multicistico

Antes da descompresséo: positividade foi observada em todos os tipos
celulares do ameloblastoma, ndo havendo um padréo de distribuicdo
definido. Em alguns tumores, a marcacdo foi caracterizada por
predominar nas células proximas as colunares periféricas, sendo estas
ultimas pouco marcadas. Por vezes, apenas as areas de metaplasia
escamosa na exibiram expressdo do PCNA. No geral, a maioria das
células periférica e central mostrou-se positivas, inclusive as granulares

de um dos casos (Figura 8A).

ApoOs a descompressao: nao foram observadas alteracbes expressivas
na intensidade da marcag¢ao nos tumores apés a descompresséao (Figura
8B). Entretanto pdde-se verificar diminuicdo da expressdo do PCNA nas
grandes degeneragbes cisticas, que predominavam em algumas lesdes.
Células de aparéncia escamosa apresentavam-se negativas, e

comumente revestiam essas degeneragdes cisticas.
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A B

FIGURA 8 - Expressdo do PCNA no ASM. A. Antes da descompressao: positividade
nas células préximas a periferia. Células centrais neste caso mostraram-
se negativas (PCNA-400X). B. Apdés a descompressdo: maioria das
células mostraram-se positivas (PCNA-400X).

= Ki-67 - Ameloblastoma Unicistico

Antes da descompressao: eventuais células mostraram positividade,
sendo que, em alguns tumores, raras foram encontradas. A distribuicéo

da marcacao foi aleatéria, 8 semelhanca do PCNA.

ApOs a descompressao: expressao do Ki-67 foi semelhante ao padrao

observado antes da descompressao.
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=  Kij-67 - Ameloblastoma Multicistico

Antes da descompressdao: em 2 tumores positividade focal foi observada
apenas em raras células periféricas ou proximas a elas (Figura 9A). No

geral, as células se mostraram negativas.

Apds a descompressdo: o padrdo de expressividade do Ki-67 nao foi
modificado com a descompressdo, apresentando-se semelhante aos

tumores multicisticos antes da descompressao (Figura 9B).

A

FIGURA 9- Expressdo do Ki-67 no ASM antes (A) e depois (B) da descompressao
mostram positividade em eventuais células periféricas das ilhotas
tumorais. (Ki-67-400X).
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4 DISCUSSAO

O desconhecimento da verdadeira etiopatogenia do tumor,
os seus diferentes padrées microscédpicos, o comportamento bioldgico
localmente agressivo e os indices significativos de recidiva sdo os
principais fatores que fazem o ameloblastoma ser tema de constante
estudo, sobretudo no que se refere ao seu tratamento. Qual o melhor
tratamento para o ameloblastoma? Os tratamentos cirurgicos radicais com
suas conhecidas complicagcbes pds-operatdérias? Ou a terapia
conservadora que evita essas complicagdes, mas que estaria associada a
indices maiores de recidiva? O assunto ainda € polémico e desafiador.
Importantes respostas certamente poderdo ser encontradas em estudos
direcionados ao comportamento biolégico do tumor como, por exemplo,
na avaliacdo do potencial proliferativo das células tumorais, estando o
tumor experimentando ou ndo a acgdo de determinada terapéutica.
Acreditando nisso, é que nos propusemos a estudar retrospectivamente a
efetividade da descompresséo no tratamento inicial do ameloblastoma, e
o efeito desse tipo de tratamento conservador sobre a atividade
proliferativa tumoral com o auxilio de métodos histoquimico e
imunohistoquimico.

A literatura n&o apresenta consenso em relacédo ao

significado dos termos descompressao e marsupializagdo. Como ambos

Daniel Galera Bernabé =



Discussao 58

os termos geralmente sao utilizados para indicar um procedimento que
tem como objetivo eliminar a pressao interior de uma lesdo, nés
preferimos utilizar o termo descompressdo e considerar que a
marsupializagao (mais comumente conhecida como a sutura da capsula
cistica com a mucosa oral) seja um dos meios para se realizar a
descompresséao do tumor.

A descompressado, um tipo de tratamento conservador
descrito originalmente por Partsch em 1892,%* tem sido amplamente
empregada com sucesso em lesdes cisticas odontogénicas.'®"?? Seldin,
em 1961,% parece ter sido o primeiro a publicar a utilizacdo da
descompressao como parte do tratamento do ameloblastoma. Desde
entdo, apesar de haver relatos do uso da descompressao, principalmente
em AU e ASM com degeneracgao cistica, existem poucos estudos clinicos

e microscopicos''®

que avaliem o tumor sob a agdo dessa técnica
terapéutica. Além disso, esses trabalhos pouco discutem as condicdes
clinicas e imaginolégicas para se indicar a descompressao para um
ameloblastoma. Alguns trabalhos na literatura trazem a nomenclatura

8.1820.26 o cistogénico.?” Alguns deles usam essa

ameloblastoma cistico
designacao para se referir ao AU,%%?” enquanto outros a utilizam para o
AU e para o ASM que sofreu degeneragao cistica.'®® Para evitar essa

confusdo, preferimos utilizar as nomenclaturas classicas de

Ameloblastoma Unicistico (AU) e Ameloblastoma Sdélido ou Multicistico
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(ASM), nédo generalizando o termo cistico e preservando a diferenga
dessas duas entidades microscopicamente distintas.

A utilizacdo da descompressao para o tratamento dos
ameloblastomas segue o mesmo principio da técnica utilizada para o
tratamento dos cistos odontogénicos, ou seja, eliminar a pressao intra-
lesional e conseqientemente cessar a destruicdo 6ssea causada pelo
carater expansivo do tumor. Com isso, a técnica parece ser mais efetiva
para ameloblastomas com caracteristica cistica, tais como o AU e o0 ASM
com grandes areas de degeneracao cistica, do que para ameloblastomas
solidos puros."'® O mecanismo pelo qual um ameloblastoma se
degenera em areas cisticas ainda é obscuro.

Em nosso estudo, dos 5 pacientes que eram criangas ou
pré-adolescentes, 4 eram portadores de AU. Esse dado vem corroborar
com os estudos que mostram que a ocorréncia do AU é maior em
individuos mais jovens quando comparado com o ASM.?*?® O fato de
todos 0s nossos casos ocorrerem na mandibula vai ao encontro dos
trabalhos que indicam que o AU e o ASM com degeneragéo cistica
acometem quase que exclusivamente essa localizagdo.?® "

Estudos que tém avaliado retrospectivamente os efeitos da
descompressdo sobre o ameloblastoma sdo escassos.''®'® No mais

completo deles Nakamura et al."

complementaram uma casuistica
publicada por eles mesmos em 1995'® e revisaram 31 casos de

ameloblastomas submetidos a descompressao pela técnica de
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marsupializagdo. Puderam constatar que, em 4 casos, a técnica se
mostrou extremamente efetiva com a lesdo quase desaparecendo. Em 19
casos, O tumor diminuiu consideravelmente de tamanho e, em 8
pacientes, o ameloblastoma ndo regrediu ou aumentou de tamanho.
Nossos resultados mostram que, nos 7 casos de ameloblastomas
avaliados que tiveram como tratamento inicial a descompressao, todos os
tumores diminuiram consideravelmente de tamanho (descompressao

I."" e Takahashi et al."®, nao

efetiva). Diferentemente de Nakamura et a
encontramos, em nenhum dos casos submetidos a descompressao,
resolugdo completa do tumor, ou ndo regressdo ou aumento da lesao
(inefetividade da descompresséo).

No estudo de Nakamura et al', a duracdo da
descompressao variou de 4 meses a 9 anos e 6 meses (média de 21,3
meses), sendo que os periodos mais prolongados correspondiam aos
casos em que o tratamento se apresentou extremamente efetivo. Nossos
resultados mostram um periodo médio de descompressao bem menor
(7,3 meses). Isso se deve ao fato de que em nenhum dos nossos 7 casos
foi objetivo utilizar a descompressdo como tratamento definitivo. Os dois
casos cujo periodo foi maior (11 meses e 12 meses) correspondiam a
ASM, sendo que, em um desses pacientes (11 meses), o periodo de
descompressao prolongou-se por motivos alheios a nossa vontade

(auséncia do paciente na fase final do tratamento), o que atrasou a

realizacdo da abordagem cirurgica complementar. Em 5 dos pacientes
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estudados, a cirurgia complementar para remog¢ao do tumor residual foi
realizada entre 5 a 7 meses pds-descompressao. Entendemos que
periodos prolongados de descompressao (como varios anos) sao
desgastantes para o paciente e podem estimular a sua desisténcia do
tratamento.

Em relacédo ao estudo imaginologico, 4 dos pacientes de
nossa amostra apresentavam radiograficamente uma lesdo de imagem
radiolucida unilocular. Os 3 casos em que a imagem se apresentava de
aspecto multilocular ndo tinham caracteristicas classicas de “bolha de
sabao” ou “favos de mel”’. Dois casos correspondiam a lesbes que
apresentavam radiograficamente extensa loja radiolucida com uma
pequena loculacdo proxima a base da mandibula, aparentemente
independente da loja maior, o que possibilitou sua classificagdo em
imagem multilocular. Porém vale ressaltar que n&o apresentavam o
classico aspecto de multilocularidade. No estudo de Nakamura et al.,
dos 11 casos que responderam efetivamente a descompressao, 5 eram
uniloculares e 6 multiloculares, e dos 8 casos ndo efetivos 6 se
apresentavam como imagem unilocular e 2 como multilocular. Apesar de
os autores nao relatarem maiores informacdes sobre o aspecto
multilocular (poucas ou varias lojas), analisando esses dados, pode-se
inferir que, em seu estudo, a presenca de multilocularidade nao foi motivo
para o insucesso do tratamento. De acordo com os autores,'® nos casos

de varias loculagdes, foi criada uma cavidade unica por meio da remogéo
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de estruturas intercisticas. Em nossos pacientes, ndo houve necessidade
da realizacao de tal procedimento, visto que os tumores se apresentavam
como extensa loja cistica. Na verdade, vemos com resguardo a obtencéo
de sucesso na tentativa de se eliminar durante a realizacdo da “janela
cirargica” para a descompressao, os septos 6sseos que separam focos
tumorais independentes. Sabe-se que, nessas lesbes multiloculares
verdadeiras, algumas dessas reparticbes tumorais sao dificeis de serem
exploradas, mesmo durante a curetagem do tumor.?® No Unico caso de
nosso estudo em que uma loculagao independente foi confirmada por TC
préximo a base da mandibula, esse achado nao foi limitante ao sucesso
do tratamento. A TC com cortes coronal e axial (janela para tecido ésseo),
€ o principal exame para uma correta avaliagdo da presenga ou nao de
loculagbes no interior da lesdo. Em muitos tumores que se apresentam
com aspecto radiografico multilocular, a TC pode revelar que ele
apresente, na verdade, um unico compartimento cistico.

Na publicacdo de Nakamura et al.,'" os autores descrevem
um aprimoramento do emprego da descompressao em relagdo ao
tratamento utilizado para os casos relatados no estudo de 1995." Alguns
novos passos inseridos pelos autores foram: a) remocao completa das
reparticdes intercisticas e a resseccdo de uma pequena projecdo do
tumor sélido; b) imediato tratamento cirdrgico adicional quando o tumor
nao diminuia de tamanho e c) ressecgdo ou curetagem do tecido

remanescente sendo realizada logo ap6s a descompressdo. Em nossa
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amostra, como dissemos, nao indicamos a descompressédo para nenhum
caso que apresentasse multiplas reparticdes ou aspecto macroscopico de
projecdes sodlidas. Com base em nossa experiéncia, entendemos que, nos
casos em que a descompressao se mostrar efetiva, a suspensao desse
tratamento conservador e a imediata exérese do tumor residual devem ser
realizadas assim que os exames de imagem (radiografia panoramica ou
TC) indicarem aumento do suporte ésseo mandibular. Isso possibilitara
uma cirurgia de menor porte e muito mais segura, j4& que a
descompressao permite o restabelecimento das corticais 6sseas que
antes, como vimos em dois de nossos casos, podem estar erodidas pelo
tumor. Além disso, estudos histopatologicos tém mostrado que a
realizacdo da descompressao antes do tratamento cirurgico pode ser um
importante método para se preservar o nervo alveolar inferior.'®* Casos
de ameloblastomas em que o tumor apresentava contato direto com o
nervo, apos serem submetidos a descompressdo, tendem a mostrar
tecido fibroso ou 6sseo separando o canal mandibular e tecido tumoral.*
Este dado pbéde ser constatado em um de nossos pacientes (Caso 7) que
apresentava exame de TC antes e apds o periodo de descompressao. O
nervo mandibular antes impossivel de ser identificado em meio ao
ameloblastoma, em exame tomografico realizado apdés o periodo de
descompressao, mostrou-se individualizado com tecido 6sseo separando-

o do tumor residual.
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O estudo de nossos casos mostrou que a efetividade da
descompressao independeu do tipo histolégico do tumor. Nossos
resultados mostram que 4 casos do estudo clinico e imaginolégico eram
AU e 3 ASM. No estudo de Nakamura et al.,'" os 4 casos em que a
descompressao se mostrou extremamente efetiva tratavam-se de AU.
Para os casos em que ela foi efetiva, o resultado foi equilibrado (9 AU e
10 ASM), e 8 casos em que a técnica nao foi efetiva correspondiam a 6
AU e 2 ASM. Grosseiramente, a efetividade da descompressédo do
ameloblastoma parece nao estar diretamente relacionada com seu tipo
histolégico e sim, como vimos em nossos casos, na correta indicagao da
descompressao para tumores de perfil comprovadamente cistico
expansivo, sejam eles AUs ou ASMs. Outro dado interessante em relagéo
ao tratamento por descompressé&o € que na investigacdo de Nakamura et
al,’ a média de tempo para descompressdo do AU (21,3 meses) foi
quase duas vezes maior do que a o tipo multicistico (11,7 meses). Em
nossa pesquisa, encontramos resultados diferentes. Os 4 AU foram
submetidos a descompressao por menor tempo (média de 5,7 meses) em
relacdo ao ASM.

Este trabalho mostra um estudo clinico e imaginolégico de
uma pequena amostra de ameloblastomas submetidos a descompresséo.
Uma das explicacbes para o fato de que todos nossos casos
responderam efetivamente a descompressao pode ser dada com base na

correta indicagdao  da descompressao, ndo a utilizando
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despretensiosamente para qualquer caso. Nossos resultados apontam
alguns critérios que podem ser utilizados para a selecdo de
ameloblastomas a serem submetidos a descompresséo: 1) AU e ASM
com grande area de degeneracgdo cistica com presenca de conteudo
cistico comprovado através de puncdo aspirativa prévia ou TC; 2)
Tumores cuja aparéncia radiografica apresente grande area unilocular
radiolucida sem muitas loculagbes. Achamos prudente evitar a indicagao
para lesdes de carater invasivo com aspecto “bolhas de sabao” ou “favos
de mel”. Nestes tipos de tumores, outro tipo de abordagem cirurgica
(exemplo: curetagem seguida de crioterapia ou ressecc¢ao) seria a melhor
escolha inicial; 3) Lesdes que apresentem grande destruicdo 6éssea com
afilamento do osso cortical e pouca estrutura 6ssea de suporte, o que
predisporia a complicagbes (exemplo: fratura mandibular) em casos de
curetagem primaria. Aqueles tumores que se apresentam com
preservacdo de boa espessura das corticais O0sseas da base da
mandibula podem ser tratados cirurgicamente ja em primeiro momento. A
realizacdo de descompressdo nesses casos talvez n&o traga muitos
beneficios ao paciente, muitas vezes prolongando sem necessidade o seu
tratamento final.

Como ocorre com o tratamento dos cistos odontogénicos,
complicagdes durante o tratamento inicial de ameloblastomas por meio da
descompressao ndao sao comuns. Apesar de quadro de infeccéo local

como a que tivemos em um paciente poder ocorrer, geralmente esta
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relacionado @ ma higienizagcdo do interior da cavidade tumoral, o que
contribui para o acumulo de alimentos e detritos. Por isso, o paciente deve
ser seguido e constantemente orientado, durante o tratamento, quanto a
necessidade de higiene oral e irrigacédo da loja (3 a 4 vezes por dia),
principalmente apds as refeicbes. Uma das dificuldades no emprego da
descompressao é a possibilidade de nédo colaboracéo do paciente durante
o tratamento. Por isso, a boa relagao entre profissional e paciente quanto
a orientagbes seguras e explanagdes dos riscos da nédo assiduidade as
avaliagbes de controle sao fundamentais para se reduzir a chance de o
paciente abandonar o tratamento.

A avaliagdo e comparagdo histopatoloégica dos tumores
antes e ap6s a descompressdo mostrou que aqueles submetidos a
descompressdo apresentaram uma freqiéncia maior de degeneragéo
cistica das ilhas tumorais. Em 2 casos de ASM, parece ter havido uma
mudancga parcial do classico epitélio tumoral (com critérios de Vickers e
Gorlin) para epitélio do tipo “proliferante ameloblastomatoso” apds a
descompressao. Esse achado pode sugerir que, nos casos por nés
avaliados, a descompresséo possa ter promovido um abrandamento das
caracteristicas  histologicas classicas do ameloblastoma como
hipercromatismo, polarizagao nuclear e vacuolizagao citoplasmatica.

Esse quadro microscopico de epitélio proliferativo
ameloblastomatoso € um achado que pode ocorrer nos

ameloblastomas.?® Ele foi primeiramente descrito em AUs, e a distingdo
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entre ele e o epitélio tumoral pode ser dificil.'”?® Sabe-se hoje que esse
achado pode também ser encontrado em ASMs. Segundo Gardner,*' que
chamou o quadro de “hiperplasia epitelial”, seria raramente visto em cistos
dentigeros nao inflamados, sendo comum em exemplares inflamados.
Além disso, epitélio hiperplasico é caracteristico de cistos radiculares. O
fato de a descompresséao parecer induzir essa transformacédo determina
outros pontos a serem discutidos: primeiro qual seria a real participagao
do infiltrado inflamatério (muito presente apés a descompressdo) no
processo de metaplasia epitelial do tumor, e segundo, se essa alteracao
estaria realmente relacionada a uma diminui¢cao da agressividade epitelial
e consequente menor capacidade do tumor invadir e destruir o tecido
0sseo.

Além disso, outra duvida a ser esclarecida é se, na
neoformacdo Ossea que ocorre durante a descompressdo, células
epiteliais do tumor poderiam ficar presas no interior do tecido 6sseo
neoformado predispondo mais tarde a ocorréncias de recidivas. Apesar de
estarmos acompanhando criteriosamente os pacientes deste estudo, nao
foi objetivo nosso avaliar e comparar o indice de recidiva dos casos
submetidos a descompressdao com ameloblastomas que tiveram outras
abordagens terapéuticas, visto que a média de tempo de
acompanhamento poés-operatorio de nossa casuistica ainda é pequena.

Essas investigagbes sdo necessarias e podem trazer maiores
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esclarecimentos sobre o que acontece, a longo prazo, com 0s casos
submetidos a esse tratamento conservador.

Em uma das unicas investigagbes comparando achados
histopatolégicos de ameloblastomas (AUs e ASMs) antes e depois da
descompressao, Nakamura et al.’® encontraram, antes da
descompressao, muitos tumores mostrando uma camada simples de
epitélio ou poucas camadas de células epiteliais sem infiltragdo epitelial
no interior de sua capsula fibrosa. Segundo os préprios autores, no grupo
em que a descompresséo foi efetiva e no grupo em que ela foi ndo-
efetiva, a maioria dos casos que tinham carater expansivo, antes da
descompressao, tornaram-se invasivos. Descrevendo seus resultados,
referiram que corddes de epitélio tumoral infiltraram difusamente o interior
do tecido conjuntivo e/ou osso medular.

Em nossa avaliacao histopatolégica ap6s a descompresséo,
nao conseguimos notar que a quantidade de areas de invasédo do tumor
na capsula conjuntiva ou osso tenha sido maior do que o encontrado nas
amostras correspondentes as bidpsias incisionais antes da
descompressao. Na verdade, essa comparagdo € quase impossivel de
ser feita visto que a bidpsia incisional permite a avaliagcdo apenas de um
pequeno segmento epitelial que nao representa as caracteristicas
histopatolégicas da lesdo como um todo. Exemplo claro é o AU que pode
apresentar, dependendo da por¢cédo do tumor analisada, diferentes sub-

tipos.?3" Uma biopsia incisional, por exemplo, pode ser realizada em uma
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area que mostre AU de sub-tipo simples ou luminal, e regides da leséao
que apresentem invasao epitelial para o tecido conjuntivo (sub-tipo mural)
figuem sem serem analisadas. Essa é uma das dificuldades de estudos
como 0 nosso em que a limitada quantidade de tecido colhido na bidpsia
incisional é comparada com a peca advinda da remogao de todo o tumor.
Nossos dados parecem diferir dos de Yokobayashi et al.*° e

Nakamura et al.®

, que relataram ter encontrado tumores que, apdés a
descompressao, adquiriram carater invasivo. Talvez pelo fato de que, em
nenhum de nossos casos, a descompressio tenha se mostrado inefetiva
com n&do redugdo ou aumento do tumor, nossos resultados
histopatol6gicos tenham indicado um efeito benéfico da descompressao
sobre o epitélio tumoral. Podemos inferir que, apdés a redugéo
consideravel da loja cistica, tecido conjuntivo fibroso pode, precocemente
ao reparo 6sseo, preencher parcialmente a cavidade. Concomitante a
esse aumento do tecido fibroso, haveria uma reorganizacdo do
componente epitelial tumoral em seu interior. Tanto um como o outro
tenderia a ocupar agora a area antes preenchida pela grande cavidade
cistica e, pelo que nossos resultados indicam, apresentar pequenas areas
de degeneragdes cisticas antes nao tdo evidentes. A visualizacdo de
epitélio odontogénico do ameloblastoma em meio a esse tecido conjuntivo
pode néao significar, necessariamente, que o componente epitelial o tenha

infiltrado com maior intensidade em comparagdo ao possivel aspecto

histopatolégico antes da descompressdo. Contudo nossos dados n&o
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invalidam a possibilidade de tumores de comportamento mais agressivo
apresentarem outra resposta biologica ap6s a descompressao.

Frente aos relatos de que o alivio da pressao intracistica
poderia potencializar a atividade proliferativa das células tumorais,'®%°
comparamos a proliferagdo epitelial do ameloblastoma antes e apés a
descompressao utilizando a AgGNOR e os anticorpos PCNA e Ki-67. Este
parece ser o primeiro trabalho a avaliar o efeito da descompressao sobre
a proliferacao epitelial do ameloblastoma. NORs (regides de organizagéo
nucleolar) sdo segmentos de DNA agregados nos nucléolos, que
codificam RNA ribossdmico e sao responsaveis pelo desenvolvimento do
nucléolo.*? Usualmente esses NORs estdo agregados compactamente na
célula normal e, na visualizag&o a microscopia de luz ap6s coloragédo com
nitrato de prata (técnica denominada “histoquimica da AgNOR”), vé-se
geralmente um ou dois pontos enegrecidos por nucleo. Tais pontos séo
denominados AgNORSs e representam regides de varios NORs agrupados
nao discerniveis individualmente na microscopia de luz**3*,

A contagem de AgNOR por nucleo celular pode variar em
algumas situagées:**%*3* 1) quando a proliferagao celular & muito ativa; 2)
quando existe defeito na associacdo nucleolar; 3) quando existe
aumento na ploidia celular; 4) quando ocorre aumento na atividade
transcripcional. No caso da proliferacdo celular aumentada, observa-se

aumento do numero de AgNORs por nucleo celular e diminuigdo de sua

area.®® |Isto porque, com o processo de divisdo celular, o nucléolo
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dissocia-se e a AgNOR fica dispersa no nucleo, formando pontos
enegrecidos menores. O aumento do numero de AgNORs reflete assim
um indice numérico de dispersdo. Células de tumores malignos, como
linfomas e melanomas, sdo exemplos deste acontecimento.®®* Em nossa
casuistica e com a metodologia utilizada ndo encontramos diferengas na
contagem de AgNOR entre amostras do tumor colhidas antes e apés a
descompressao (p<0,05). Sao poucos os estudos utilizando o AGQNOR em
ameloblastomas. Eles tém mostrado resultados conflituosos na
capacidade do AgNOR em identificar diferengcas na proliferacdo celular

353637 & também entre o

entre os tipos histologicos do ameloblastoma
ameloblastoma e os cistos odontogénicos.*®*" Esses dados associados
as alteragbes na marcagao dos NORs pela prata, dependendo do tempo e

temperatura de incubagdo utilizados,**’

impedem o uso isolado da
técnica do AgNOR como um método seguro na avaliacdo das
caracteristicas proliferativas do ameloblastoma. Por isso, neste estudo,
também realizamos a avaliagdo imunohistoquimica comparativa de
proliferagéo celular por meio do PCNA e Ki-67.

O PCNA é um antigeno relacionado ao ciclo celular e que
tem sido usado para se tentar avaliar o perfil de proliferacdo celular dos
diferentes tipos de ameloblastoma.’®%*4® Em geral, nossos dados
mostraram um padrao variado de expressao do PCNA tanto no AU como

no ASM. Essa variagdo na expressdo do PCNA pode também ser

constatada na literatura. Estudos utilizando esse antigeno também
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apontam uma né&o uniformidade nos resultados quando as células PCNA-
postivas de sub-tipos diferentes do ASM sdo comparadas entre si e
comparadas com o tipo unicistico.®**° Nossos resultados ndo mostraram
grandes diferengas entre o padrdo de proliferagéo celular antes e depois
da descompressdo. Entretanto, por meio de uma analise subijetiva
observamos uma discreta diminuicdo da expressdo do PCNA no tecido
tumoral ap6s a descompressao, o que poderia indicar uma tendéncia da
eliminacao da pressao intra-tumoral reduzir a capacidade proliferativa do
ameloblastoma.

O antigeno nuclear Ki-67 é expresso nas fases Gy, S, Gz e
fases M do ciclo celular, mas ausente na fase Gy. Esse antigeno é visto
como um melhor indicador da proliferacdo celular do que o PCNA.*' O
padrao de expressao do Ki-67 nos casos por nos avaliados nao se
mostrou satisfatorio em relagdo aos relatados na literatura.>**%#? Tanto
nos AU como nos ASM, conseguimos apenas uma expressao focal do
Ki-67 em alguns raros nucleos celulares. Trabalhos avaliando a expresséo
do Ki-67 também ndo mostram expressao padronizada dele em diferentes
tipos do ameloblastoma. Porém os numeros de células periféricas e
centrais Ki-67-positivas dessas publicacbes foram sempre maiores e mais
representativo do que o observado em nosso estudo.3®404142
Independente dessa fraca expressdo do Ki-67 nos casos por nés
avaliados, ndo conseguimos encontrar diferengcas na expressdo desse

anticorpo entre o tecido tumoral pré e po6s-descompresséo.
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Apesar de uma aparente reducdo da expressao do PCNA
apos a descompressao, os resultados, quando analisados conjuntamente
com os encontrados com a contagem do AgNOR e a expressao do Ki-67,
nao permitem ainda dizer com seguranga que a descompressao reduz a
proliferagdo epitelial do ameloblastoma. Por este ser o unico estudo
imunohistoquimico de proliferacdo celular a investigar os efeitos no
ameloblastoma de um tratamento conservador como a descompresséo,
pelo fato de o tumor se apresentar como uma lesdo de resposta
heterogénea a estes marcadores e pelo pequeno tamanho de nossa
amostra, novos estudos sao necessarios. Entretanto, dois dados podem
nos fazer ainda pensar que a capacidade de proliferacdo das células
epiteliais do ameloblastoma sofra uma alteragdo com a descompressao.
O primeiro seria os achados histopatolégicos por ndés encontrados em
alguns casos ap6s a descompressao, como as transformacgdes estruturais
do epitélio tumoral para um tipo de hiperplasia epitelial comumente
encontrada nos cistos odontogénicos e com o abrandamento dos critérios
de Vickers e Gorlin.?® O outro dado é baseado em um recente estudo de

Ninomyia et al.,?’

que identificou diminuicdo da expressao do Ki-67 no
epitélio de queratocistos odontogénicos apds o tratamento por meio da
descompressao. Como essa leséo, hoje classificada também como um
tumor odontogénico (tumor odontogénico queratocistico),® apresenta

epitélio odontogénico de natureza semelhante ao ameloblastoma, pode-

se inferir que a descompressao provavelmente produza alteragdes
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parecidas no comportamento bioloégico de AU e ASM que apresentem
degeneracéo cistica.

Sabe-se que a descompressdo age quebrando a
fisiopatologia de ameloblastomas com caracteristicas cisticas e reduzindo
o tumor. Porém o verdadeiro mecanismo como esse processo realmente
ocorre ainda é desconhecido. E certo que nos tumores odontogénicos
queratocisticos a descompressdo determina diminuicdo nos niveis de
interleucina-1a, uma das substancias que seriam responsaveis por
estimular a proliferacéo epitelial da lesd0.2! A pesquisa comparativa da
concentragdo dessa e outras citocinas inflamatorias antes e apo6s a
descompressao do ameloblastoma inexiste. Além disso, outras linhas de
avaliacdo do tecido submetido a descompressao seriam interessantes se
fossem realizadas. A pesquisa da expresséo de outras proteinas, como as
citoqueratinas** e os indicadores de atividade apoptotica,** e a
investigacdo de algumas citocinas envolvidas nos mecanismos de
osteoclastogénese que sdo comprovadamente expressas em

ameloblastomas,*®#°

poderiam trazer maiores informacbes sobre os
efeitos da descompresséao sobre as células tumorais.

Concordamos com o pensamento de Nakamura et al."" que
a escolha do melhor método de tratamento para o tumor deve ser
discutido e decidido considerando-se fatores primordiais, como a

morbidade e a qualidade de vida dos pacientes, e que o indice de recidiva

nem sempre é o fator principal e determinante para a conduta frente ao
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caso. Ainda a decisao pelo tipo de tratamento deve ser sempre discutida
com o paciente e familiares, abordando-se os prés e contras do tipo de
terapéutica a ser escolhida para o momento.

Por fim, entendemos que a descompressdo € um método
conservador util para o tratamento inicial de ameloblastomas extensos,
fazendo com que cirurgias radicais e suas complicagdes,*” como
deformidade facial, prejuizo na mastigacdo e movimentos mandibulares e
problemas na dicgdo, possam ser evitadas. Uma deciséo profissional de
bom senso pode, em casos bem indicados, minimizar as sequelas fisicas
e psicologicas oriundas de tratamentos radicais e, muitas vezes,

desnecessarios.
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5 CONCLUSAO
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5 CONCLUSAO

Com base na metodologia empregada e de acordo com o0s
resultados mais satisfatorios obtidos nos diferentes estudos realizados,

podemos concluir que:

A) A descompressdao de Ameloblastomas Unicisticos e
Ameloblastomas Soélido ou Multicistico com grande area cistica
mostrou-se efetiva para a redugcédo do tamanho do tumor e
aumento do suporte 6sseo mandibular.

B) A descompressédo pode modificar o classico padrao do epitélio
tumoral para um epitélio do tipo ameloblastomatoso com
abrandamento dos critérios de Vickers & Gorlin.

C) Nao houve diferenga estatisticamente significante no numero e
area do AgNOR antes e apds a descompressao.

D) Ap6s a descompressao houve discreta diminuicao da expressao
do PCNA nas grandes degeneragbes cisticas do ameloblastoma
multicistico

E) N&o houve diferengas na marcagéo do ki-67 no epitélio tumoral
antes e depois da descompressao

F) Os resultados com o0 AGNOR, PCNA, E Ki-67, quando analisados
em conjunto, mostraram que a capacidade proliferativa do epitélio
tumoral ndo foi significativamente alterada pela descompresséo.

G) A descompressao € um método conservador util para o
tratamento inicial de ameloblastomas com grandes éareas cisticas,
fazendo com que cirurgias radicais e suas complicagbes possam
ser evitadas.
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ANEXO A

CASO CLINICO 1

FIGURA 1 - Vista frontal (A) e infero-superior (B) da paciente mostrando tumefagao
em terco inferior de face do lado direito. Apesar da paciente ter relatado
dor na regidao nao havia sinais flogisticos.

FIGURA 2 - A. Exame intra-oral revelou tumefagdo em vestibulo inferior direito que se
mostrou endurecido a palpagdo e sem rompimento da mucosa de
revestimento. B. Radiografia panoramica mostrou lesdo de imagem
radioliicida unilocular que deslocava dentes 45 e 46 para préximo da base
da mandibula. Como pungéo aspirativa e TC revelaram presenga de
conteudo liquido, optou-se por realizagdo de descompressdo para
diminuigdo do tamanho da leséo.
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A B C

FIGURA 3- TECNICA DE DESCOMPRESSAO: A. primeiro molar deciduo foi
removido (apresentava extensa rizolise) e logo abaixo ja era possivel
visualizar capsula da lesdo. B. Fragmento desta capsula foi retirado e
encaminhado para exame histopatolégico que definiu o diagnéstico em
ameloblastoma unicistico. C. Para manter a comunicag¢ao entre o interior
do tumor e o meio oral foi colocado dispositivo confeccionado a partir de
um conta gotas, o qual foi suturado na mucosa.

FIGURA 4- A. Ap6s 6 meses de descompressdo, paciente mostrou regressdo da
tumefagéo facial direita. B. Radiografia panordmica mostrou diminuigéo do
tamanho da lesédo e migragao dos dentes 45 e 46 para nivel mais alveolar
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FIGURA5- TC (janela para tecido 6sseo). ANTES DA DESCOMPRESSAOQ: corte
coronal (A) e corte axial (B) mostram extenso ameloblastoma expansivo
com afilamento das corticais 6sseas vestibular e lingual e diminui¢do
consideravel da espessura da base da manibula. APOS 6 MESES DE
DESCOMPESSAO: corte coronal (C) e axial (D) revelaram redugéo da
expansdo das corticais e neoformacdo 6ssea medular periférica ao 0sso
cortical.

FIGURA 5- Apo6s 6 meses de
descompressdo, o tumor foi
removido por meio de acesso
intra-oral.
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FIGURA 7 - Acompanhamento de 2 anos po6s-operatorio. Exame extra-oral (A) e intra-
oral (B) se apresentam dentro da normalidade. Radiografia panoramica
(C) evidencia reparo 6sseo completo sem perda da altura 6ssea.
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CASO CLINICO 2

FIGURA 1- AMELOBLASTOMA UNICISTICO. A. Radiografia panoramica exibe
imagem radiolucida unilocular do tumor envolvendo raiz do dente 34 e
deslocando raizes dos dentes 33 e 35. B. Visdo aproximada da area
revela auséncia de loculagdes e preservacdo da base da mandibula.
Apesar do envolvimento com a lesédo, dente 34 apresentava vitalidade
pulpar.

AYHEBO1 0

FIGURA 2 - Radiografias panoramicas realizadas 50 dias (A) € 3 meses (B) apés a
descompress&do mostram redugéo gradual do tumor mandibular. Vitalidade
dos dentes envolvidos com o ameloblastoma foi acompanhada durante
todo o tratamento e sempre se mostrou positiva.
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FIGURA 3- Ap6s 5 meses de
descompressdo, o tratamento
foi complementado  com
realizagdo de  curetagem
cirargica. Exame radiografico
ap6s 3 meses da cirurgia
mostra evolugdo satisfatoria
do processo de reparo.

FIGURA 4 - Radiografia panoramica evidencia, apés 3 anos e 10 meses de
acompanhamento, total reparo da area antes acometida pelo
ameloblastoma.

2 AL AT OO0A L)t
FIGURA 5 - Aspecto radiografico antes (A) e depois do tratamento (B). Além de ter
sido possivel preservar o dente 34, sua vitalidade foi mantida.
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CASO CLINICO 4

FIGURA 1 - Radiografia panoramica mostra ameloblastoma acometendo corpo, angulo
e ramo de mandibula. Apesar de aparecer como imagem multilocular,
histologicamente o tumor era do tipo unicistico. Puncao aspirativa revelou
grande quantidade de liquido em seu interior. O tratamento inicial
escolhido foi a descompressdo com a exodontia do 46 e 48.

FIGURA 2 - Exame radiogréafico apds 2
meses do inicio da
descompresséo exibe
expressiva reducdo do
tumor e aumento da
espessura da base da
mandibula.
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Apos 6 meses de
descompressédo, a lesédo ja
havia regredido
consideravelmente. Nesse
momento cirurgia definitiva foi
realizada com maior
tranquilidade e seguranca.

FIGURA 4 - Acompanhamento de 1 ano e meio (A) e 4 anos (B) da paciente revela
padrao 6sseo radiografico satisfatorio sem indicios de recidiva.
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CASO CLINICO 6

FIGURA 1- Exame fisico extra-oral da paciente mostrando grande tumefagdo facial
esquerda. A. Vista frontal. B. Vista infero-superior.

FIGURA 2 - Radiografia panoramica mostra lesdo cistica (comprovada por pungao
aspirativa e TC) extendendo-se desde corpo de mandibula até processo
corondide. Ha duas lojas radiolicidas separadas por septo ésseo e erosado

de corticais 6sseas (setas).
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FIGURA 3- TC com cortes coronais (A; e A,) e axiais (B; e B,) mostram melhor os
limites da lesdo. Interessante notar que a loja inferior no corte coronal
apresenta conteudo hipoatenuante compativel com ar. Essa loja
apresentava um septo parcial que nao dividia totalmente o tumor. Trata-
se, portanto, de uma loja Unica (unilocular), caracteristica essa dificil de se
diagnosticar na radiografia panoramica.

A B

FIGURA 4 - Biopsia incisional (A) foi realizada e analise histopatolégica do material
colhido (B) revelou ameloblastoma multicistico de mandibula.
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A B

FIGURA 5 - Descompressdo foi realizada para tratamento inicial do tumor.
A. Comunicagdo do ameloblastoma cistico com o meio oral. B. Colocagao
de ryon com vaselina por 3 dias para protegé&o inicial da loja.

- N
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FIGURA 6 - Radiografia panoramica ap6s 5 meses de descompressédo. Neoformagao
O0ssea em toda a periferia do tumor com diminuicdo de seu carater

expansivo e aumento da espessura das corticais 6sseas sdo observados.

MGl d o 0 =7, = -0 EE Sy

FIGURA 7 - Cortes tomograficos coronal (A) e axial (B) comprovam a efetividade da
descompresséo para 0 caso, com reparo das areas de erosdo cortical e
ganho de espessura Ossea possibilitando intervencdo cirargica mais
conservadora.
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C

FIGURA 8 - Necessidade de mandibulectomia foi evitada. Cirurgia para remogédo do
tumor foi feita por acesso intra-oral. Foi realizado exposi¢ao do tumor (A),
curetagem (B) e exame histopatolégico da pecga cirurgica confirmou
diagnostico de ameloblastoma.

A B

FIGURA 9 - Aspecto clinico da paciente com 2 anos e 4 meses de pés-operatorio A.
Auséncia de assimetria facial esquerda. B. Mucosa alveolar normal na
regido da lesao inicial.

FIGURA 10 - Radiografia panoramica apdés 2 anos e 4 meses da cirurgia definitiva
mostra reparo 6sseo da area antes acometida pelo tumor.
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CASO CLINICO 7

FIGURA 1 - Vista extra-oral (A) e intra-oral (B) de paciente apresentando tumefagao
em fundo de vestibulo inferior esquerdo.

TI?Y

FIGURA 2 - Radiografia panoramica revela extensa imagem radiolucida multilocular
com grande loja radiolucida superior. Ha reabsor¢éo radicular de todos os
dentes envolvidos com a lesdo e presenca de fratura patoldégica na base
da mandibula (seta).
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FIGURAS -

Tomografia computadorizada (janela para tecido 6sseo). Corte coronal (A)
e axial (B) confirmando fratura patologica (setas). Outro corte axial (C)
revela eroséo da cortical 6ssea vestibular e lingual.

4 L

A. Tomografia computadoriza (janela para tecido mole) mostra lesdo com
atenuacao em seu interior compativel com conteudo liquido. B. Achado da
TC foi confirmado clinicamente com pungéo aspirativa obtendo-se grande
quantidade de conteludo liquido cistico. Bidpsia incisional revelou
diagnostico de ameloblastoma multicistico.

Pelo fato do tumor apresentar caracteristica cistica ele foi tratado
inicialmente por descompressio. Técnica de descompressao consistiu na
realizacdo de marsupializagdo com sutura continua do tecido lesional com
mucosa oral (A) e posterior colocagdo de ryon com vaselina (B) removido
apos 3 dias. Paciente evoluiu com infec¢do local (C) controlada sem
maiores problemas com irrigagédo local constante com soro fisiolégico e
antibioticoterapia sistémica.
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FIGURA 6 - Radiografia panoramica revela, ap6s 5 meses (A) e 11 meses (B) do inicio
da  descompressdo, redugdo gradual do tumor com aumento da
espessura da base da mandibula.

FIGURA 7 -TC (corte coronal)
apos 11 meses de
descompresséo mostra
consolidagdo da  fratura
patolégica na base de
manibula (A, e Ay e
preservagao do canal
mandibular com neoformagéao
Ossea ao seu redor (B; e B»,).
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FIGURA 8- Apds 11 meses de descompressdo, observa-se fechamento parcial da
abertura da cavidade (A). Tratamento cirdrgico definitivo por curetagem
seguida de crioterapia foi entdo realizada (B e C).

FIGURA 9 - Apds remocgdo do tumor e dentes envolvidos (A), osso remanescente (B)
foi tratado com spray de nitrogénio liquido (crioterapia). Imagem (C)
mostra congelamento do osso com objetivo de eliminar possiveis células
residuais do ameloblastoma.
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A B

FIGURA 10 - Aspecto clinico extra-oral (A) e intra-oral (B) do paciente ap6s 2 anos e 8
meses da cirurgia. Bom contorno facial e aspecto saudavel da mucosa
alveolar sdo observados.

FIGURA 11 - Radiografia panoramica de controle (2 anos e 8 meses) mostra corpo e
angulo de mandibula (lado esquerdo) com reparo 6ésseo nhormal.
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ANEXO B

QUADRO 1 - Aspecto geral da disponibilidade de informagbes e material
para a avaliagdo clinica, imaginologica, histopatoldgica e
imunohistoquimica dos 8 casos submetidos a
descompressao e que foram objeto de nosso estudo.

Antes Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim

Estudo Clinico Depois Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim

Antes | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim

Rx | Depois | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim | N&o

Estudo Imaginoldgico Antes | Sim | Ndo | N3o | Nao | Nao | Sim | Sim | Sim

TC | Depois |Sim | Ndo | Nao | N&o [ Ndo |Sim |Sim | N&o

Antes Sim | Nado | Sim |Ndo |Sim |Sim |Sim |Sim
Estudo Histopatoldgico Depois Sim [Sim |[Sim [Sim |Sim [Sim |[Sim [Sim
Antes Sim |N&o | Sim |Ndo |Sim |Sim |Sim |Sim
Estudo Imunohistoquimico Depois Sim |[Sim |Sim [Sim [Sim |Sim |Sim |Sim
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ANEXO C

1. DADOS CLINICOS

1.1 Identificacéo

Nome: Prontuario

Idade: Sexo: Cor: Raga: DN
Profissao: Estado Civil: Naturalidade:
Telefones: Res: Cel: Trabalho Rec:
Endereco:

Instituicdo de origem

1.2 Anamnese
Queixa Principal:

Histéria Familiar:

Histéria Médica: SNC: SME:
SCV: Sl:
SGU: SGI:

1.3 Dados Relativos Ao Tumor
1.3.1 Localizacao:

1.3.2 Tempo de evolucao:

1.3.3 Limites:

1.3.4 Rompimento de mucosa oral com exteriorizacdo da lesédo?
[0 sim [ ndo [ NE (ndo especificado)
1.3.5 Condic¢des do tecido de revestimento

1.3.6 Sintoma/dor:

1.3.7 Mobilidade dental? []1sim [] ndo [] NE Quais dentes?
1.3.8 Histéria de algum tratamento anterior: [] sim [] ndo [] NE
Qual?

1 curetagem 1 hemimandibulectomia + placa
[] curetagem + crioterapia (1 hemimandibulectomia + enxerto
1 resseccao parcial + placa (1 Descompressao

[] resseccao parcial + enxerto 1 Marsupializagao

Ha quanto tempo?

Houve recidiva apds o tratamento anterior? [1sim [1ndao LINE
1.3.9 Diagndstico diferencial proposto
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2. DADOS IMAGINOLOGICOS

2.1 Localizacao da leséo

[1 sinfise mandibular [ 1 angulo mandibular

[] sinfise + corpo mandibular ] angulo + ramo mandibular
(] corpo mandibular (] ramo mandibular

[1 corpo + angulo mandibular [] maxila. Area

2.2 Caracteristicas da imagem radiogréfica
2.2.1 Tipo de imagem

1 Unilocular

] Multilocular

(1 Multilocular mas com extensa area unilocular
L1 NE

2.2.2 Limites

] Definidos

1 N&o definidos

[1 Area com fratura patolégica

] Envolve crista 6ssea alveolar exteriorizando-se

2.2.3 Presenca de expans&o 6ssea [1 NAO [ SIM
1 Somente na Vestibular

[1 Somente na Lingual

(] Tanto por Vestibular como por Lingual

[1 Sem dados suficientes para avaliar

2.2.4 Presenca de dentes inclusos envolvidos
0] NAO [ SIM  Quais?

2.2.5 Presenca de destruicdo de corticais dsseas
[1 NAO [ SIM Local

2.2.6 Tamanho da lesao

2.2.7 Presenca de reabsorgcdo radicular em dentes envolvidos com o
tumor?
[0 NAO [ SIM  Quais dentes?

2.2.8 Presenca de deslocamento nos dentes envolvidos com o tumor?
1 NAO [ SIM Quais dentes?
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Dados relativos a TC

2.3 Apresenta tomografia computadorizada
] NAO ] SIM

2.3.1 Tipo de imagem

1 Unilocular

1 Multilocular

[] Multilocular mas com extensa area unilocular
1 NE

2.3.2 Limites

[1 Definidos

[1 N&o definidos

[1 Area com fratura patolégica

[] Envolve crista 6ssea alveolar exteriorizando-se

2.3.3 Presenca de expanséo 6ssea [] NAO [ SIM
[1 Somente na Vestibular

1 Somente na Lingual

[_1 Tanto por Vestibular como por Lingual

[1 Sem dados suficientes para avaliar

2.3.4 Presenca de dentes inclusos envolvidos
1 NAO 1 SIM  Quais?

2.3.5 Presenca de destruicdo de corticais 6sseas
1 NAO 1 SIM Local

2.3.6 Tamanho da lesao

2.3.7 Presenca de reabsorcdo radicular em dentes envolvidos com o
tumor?
[ 1 NAO 1 SIM Quais dentes?

2.3.8 Presenca de deslocamento nos dentes envolvidos com o tumor?
1 NAO 1 SIM Quais dentes?

2.3.9 Valor de atenuagéo do tumor

Antes do contraste ApOs contraste
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3 DADOS RELATIVOS AO TRATAMENTO POR
DESCOMPRESSAO

3.1 Técnica utilizada para a descompressao

[1 Conta gotas

1 Cénula de aspiragao

1 MARSUPIALIZACAO

[1 somente cavidade [] cavidade + ryon com vaselina
] cavidade + ryon L1 NE

3.2 Periodo de duracéo da descompressao
] menos de 1més 1 1més [J]2m []3m []4m [] 5m
C16m [I7m d8m 9m [110m []11m [J12m [INE

3.3 Area escolhida para realizar a comunicacéo da lesdo com o meio
oral?

[1 Area de mais facil acesso independente do aspecto radiografico

[ Area unilocular

[1 Area multilocular

1 Regiao onde a expansao 6ssea era mais intensa.

1 NE

3.4 Local onde foi realizada a abertura

[1 sobre a crista alveolar [] sobre a crista alveolar ap6s exodontia (alvéolo)
[] logo abaixo da crista alveolar

[1 distante da crista alveolar (préximo ao fundo de vestibulo) [] NE

3.5 Como se apresentava radiograficamente a area submetida ao
procedimento?

[1 Pequena Imagem radiolucida unilocular
[1 Extensa Imagem radiolucida unilocular
1 Imagem radiolucida multilocular
[1 Informagdes ndo permitem identificar area escolhida para o procedimento

3.6 Como se apresentava tomograficamente a area submetida ao
procedimento?

Pequena Imagem radiolucida unilocular
Extensa Imagem radiolucida unilocular
Imagem radiolucida multilocular
Informacdes ndo permitem identificar area escolhida para o procedimento
Paciente nao apresenta exame de TC

Oooon
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3.7 A imagem tomografica da area submetida ao procedimento era:
1 Compativel com conteudo fluido
[] Compativel com contetido soélido
] Impossibilidade de precisar tipo do conteudo
] Paciente ndo apresenta exame de TC

3.8 Tipo de anestesia utilizada
1 Anestesia local

] Anestesia geral. Por qué?
[1 Complicagbes durante o procedimento?

3.9 Presenca de liquido na area submetida ao procedimento
(] SIM [0 NAO [ NE

Volume de liquido colhido? (seringa + agulha montada)

[] menosde 5ml [ ] entre5e 10ml [ ] entre 10 e 15 ml

] entre15e 20 ml [] maisque 20 ml [] NE

3.10 Paciente orientado a realizar higienizagdo da cavidade?
] SIM 1 NAO

3.11 Substéancia indicada para o paciente irrigar a cavidade
[] agua [ sorofisiolégico [] colutério bucal
1 outro L1 NE

3.12 Substancia utilizada pelo paciente parairrigar a cavidade
[] agua [] sorofisiolégico [ colutério bucal

(] outro 1 NE

3.13 Complicagdes durante o tratamento conservador
1 NAO

1 SIM

Quais?

] Desconforto, mas ndo dor [] Dor [] infecgao [] outros

3.14 Foi observada constante diminuicdo do volume de liquido utilizado
parairrigacdo da cavidade?

[ 1 SIM, durante todo o tratamento.

1 SIM, mas apenas no inicio do tratamento

[ NAO

(] NE
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3.15 Condicéo clinica ap6s tratamento conservador (referente ao
tamanho do tumor)

1 Diminuigdo do aumento volumétrico causado pelo tumor

] Manutengdo do aumento volumétrico

[1 Aumento da area tumoral

1 NE

3.16 Condicéo clinica da abertura da cavidade tumoral apés a
descompresséao

1 manutengdo da abertura

1 Fechamento incompleto da abertura pela mucosa

[ Fechamento completo da abertura pela mucosa

1 Exteriorizagdo de porgéao sélida do tumor 1 NE

3.17 Nos exames de imagem, com a descompressao, como se comportou
aleséo?

] Diminuiu de tamanho

1 Manteve o tamanho

(1 Aumentou de tamanho

] NE

3.18 Qual o tamanho da leséo ap0s o tratamento conservador?
3.19 O aspecto imageoldégico (RX e/lou TC) da lesdo mudou com o

tr~atamento?
1 NAO [1 SIM [] NE Como?

3.20 Fez-se outro tipo de tratamento apds a descompressédo ?
] NAO 1 SIM

Qual?

] curetagem somente ] resseccgao parcial + enxerto

[ ] curetagem + crioterapia [] hemimandibulectomia

[ 1 ressecgao parcial

[1 hemimandibulectomia + reconstrugdo com enxerto

3.21 Qual fato determinou a interrupcdo da descompressao e
decisao por outro tipo de tratamento?

] Neoformacao 6ssea suficiente para realizagdo de curetagem

1 Formacado de area sélida tumoral + neoformacédo 6ssea suficiente para
realizagéo de curetagem

[1] Formacdo de area soélida tumoral sem neoformacéo o&ssea que
possibilitasse a curetagem

[1 Desisténcia e/ou impaciéncia do paciente frente ao tratamento
conservador
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[1 Complicagao durante o tratamento conservador

[ 1 Nao efetividade do tratamento conservador
L1 NE

3.22 Houve recidiva ap6s o tratamento definitivo?
(] NAO [ SIM [ NE Quanto tempo ap6s?

3.23 Se sim, qual o tratamento estabelecido apés a recidiva?

3.24 Qual o tempo de acompanhamento (follow up) do paciente (em
meses)?

3.25 Como se encontra a regido operada no momento atual?
[1 Totalmente reparadal/integra
[1 Em processo normal de reparo

1 Aumentou de tamanho
[ 1 NE
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4. DADOS RELATIVOS AO EXAME HISTOPATOLOGICO

4.1 Paciente apresentava bidpsia incisional antes da realiza¢do do
tratamento conservador por descompresséo?

O 0O 0O odd

]

Sim, mas com diagnéstico inconclusivo

Sim, mas com laudo microscopico sugestivo/de Cisto Odontogénico.]
Sim, com diagnostico de Ameloblastoma com tipo histolégico definido
Qual tipo?
Sim, com diagnéstico de Ameloblastoma, mas com tipo histologico
indefinido

N&o, a conduta conservadora foi realizada frente a um diagnéstico clinico
de Cisto Odontogénico.

N&o, a conduta conservadora foi realizada frente a um diagnéstico clinico
de Ameloblastoma.

NE

4.2 A andlise microscopica do material colhido durante a realizacdo da
descompressdo ou marsupializacdo confirmou ou definiu o diagnostico
de Ameloblastoma?

L]
]
L]

4.3 Qual o tipo histolégico do tumor?

Confirmou

Definiu

N&o, o diagnostico s6 foi definido ap6s analise microscépico da peca
cirargica removida com o tratamento definitivo.

4.4 Resultados histopatoldgicos das bidpsias realizadas

Bx 1 N°
Laudo:

Bx2 N°
Laudo:

e Bx3 N°

Laudo:
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e Bx4 N°
Laudo:

e Bx5 N°
Laudo:

e Bx6 N°
Laudo:

e Descricdo histopatolégica do tecido tumoral colhido ANTES da
descompresséo

e Descricdo histopatologica do tecido tumoral colhido APOS a
descompresséo
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5. DADOS RELATIVOS AOS EXAMES
HISTOQUIMICO E IMUNOHISTOQUIMICO

= AgNOR

e Antes da descompresséo N°
= ApoOs adescompresséao N©°
= Ki67

e Antes da descompresséao N°
e ApOs adescompressao N°
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= PCNA
e Antes da descompresséao N°
e ApOs adescompresséao N°
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ANEXO E

Guide for Authors - Journal of Oral and Maxillofacial Surgery

Notice to Contributors

Reprints of the notice are available from the Editor-in-Chief and are also
available at www.joms.org. The JOURNAL publishes articles reflecting a
wide range of opinions and techniques, provided they are original,
contribute new information, and meet the standards of scientific thought,
rational procedure, and literary presentation.

Journal of Oral and Maxillofacial Surgery uses an online, electronic
submission system. By accessing the website http://ees.elsevier.com/joms
, authors will be guided through the electronic submission process; original
source files (text documents in Word, image files in TIFF or EPS) are
required. The author should specify a category designation for the
manuscript (original investigation, review article, letter to the editor, etc)
and choose a set of classifications from the list provided online. All authors
must download and fill out the AAOMS disclosure statement regarding
dual commitment. Authors may send queries concerning the submission
process, manuscript status, or journal procedures to the Editorial Office
(juliush@ohsu.edu). All correspondence, including the Editor?s decision
and request for revisions, will be sent via e-mail.

All author correspondence may be directed to the Editorin- Chief:
Dr Leon A. Assael

Oral and Maxillofacial Surgery

School of Dentistry?SD-522

Oregon Health & Science University

611 SW Campus Dr

Portland, OR 97239

Phone: (503) 494-0293

Fax: (503) 494-0294

E-mails: assaell@ohsu.edu, juliush@ohsu.edu
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Original articles are considered and accepted for publication on the
condition that they have not been published, or submitted for
publication, elsewhere. The Editor reserves the right to edit manuscripts
to fit articles within the space available and to ensure conciseness, clarity,
and stylistic consistency. A title page should be included with each article
that lists the title, the authors? names, degrees, affiliations, complete
mailing address (including street number), and the telephone number, fax
number, and e-mail address for the corresponding author. Titles of articles
should be descriptive but as concise as possible. A structured abstract
(introductory summary) of no more than 250 words should be included. It
should be divided into four sections labeled Purpose, Materials (or
Patients) and Methods, Results, and Conclusions.

All Contributors to JOMS should refer to the Consort statement on clinical
research design and the Helsinki statement on medical protocols and
ethics.

Consort statement:
http://www.consort-statement.org/statement/revisedstatement.htm

Helsinki:
http://www.wma.net/e/policy/b3.htm

References. Type with double spacing. All references given must be cited
in numerical order in the text. Bibliographies and reading lists are not used.
For journal references, give the author?s name, article title, journal name
as abbreviated in Index Medicus, volume, pagination, and year.

1. Regezi JA, Batsakis JG, Courtney RM: Granular cell tumors of the head
and neck. J Oral Surg 37:402, 1979

For books, give the author?s name, book title, location and name of
publisher, and year of publication (exact page numbers are required for
direct quotations):

1. Skinner EW, Phillips RW: Science of Dental Materials (ed 5).
Philadelphia, PA, Saunders, 1960, p. 246.

Figures. All figures must be numbered and cited in the text in order.

Legends. All submitted figures require a legend. For photomicrographs,
magnification and stain should be specified.

Photographs. Photographs should be high-quality, sharp images. Color
art and color photography submissions are encouraged. Images must be
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high-resolution digital illustrations (EPS or TIFF files); Powerpoint is
acceptable for review purposes, but not of sufficient quality for publication.
Authors may contact Elsevier for more information or should download a
copy of the Specifications for Supplying Digital Artwork from
www.us.elsevierhealth.com/subguide.

Tables. Each table should be logically organized and should supplement
the article. Each table should be numbered consecutively and cited in the
body of the text in order. Title and footnotes should be on the same page
with the table. Do not draw vertical rules in tables.
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