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SANTANA, Daiana Cristina Pereira. Caracterizacao Sociodemografica e Clinica de Casos
do Queratocisto Odontogénico: um estudo multicéntrico brasileiro. Orientadora: Aguida
Cristina Gomes Henriques Leitdao. 2022. 74f. Dissertacdo (Mestrado em Odontologia e Saude)
- Faculdade de Odontologia da Universidade Federal da Bahia, Salvador, 2022.

RESUMO

O Queratocisto Odontogénico (QO) ¢ uma lesdo benigna e alvo de discussdes em razao do seu
comportamento bioldgico. Embora existam trabalhos no Brasil referentes a sua caracterizagao
clinicopatoldgica, a maioria consiste em relatos ou séries de caso, os quais ndo sdo capazes de
tracar o real perfil desta lesdo na populagdo brasileira, especialmente quando se considera o
tipo sindromico. Nesse contexto, este estudo se propde a descrever as caracteristicas
sociodemograficas e clinicas desta lesio em uma amostra multicénctrica no Brasil. Este
trabalho, de carater retrospectivo e descritivo, analisou varidveis relacionadas ao sexo, idade e
presenca de lesdes multiplas em 1253 individuos, atendidos em 10 Centros de Patologia Oral
e Maxilofacial brasileiros. Das 1442 lesdes provenientes destes individuos, foram analisadas e
correlacionadas informagdes sobre diagnéstico clinico, tamanho, localizacdo, aspecto
radiografico, sinais, sintomas, tipos de bidpsia, tratamentos executados e recidivas. O
diagnostico clinico de QO foi o mais apontado. No grupo de sindromicos e ndo sindomicos
foi observada semelhanga quanto a distribuicao do sexo, com mediana de idade de 32 anos no
grupo ndo sindromico e 17,5 no sindrdmico. Em ambos os espectros e nos casos redidivantes,
a regido posterior da mandibula foi o sitio mais afetado, com lesdes pequenas (<3cm) e
grandes (>3cm). O aspecto unilocular foi o mais frequente na amostra total, incluindo os
casos recidivantes. Este aspecto esteve atrelado principalmente a lesdes pequenas. Sinais e
sintomas foram pobremente descritos nas fichas, mas estavam ausentes na maioria dos casos
relatados. O tratamento conservador foi o mais executado em todas as faixas etarias,
independente da condi¢cdo do paciente e das recidivas, tendo a enucleagdo combinada como
princiapal tratamento para lesdes pequenas e grandes nos nao sindromicos e curetagem
isolada para as lesdes grandes em sindromicos. As recidivas foram infrequentes, e quando
presentes, foram predominantes em adultos, sem predilecao por sexo, com intervalo médio de
ocorréncia de 2 anos em casos ndo sindromicos e 1 ano em casos sindromicos.

Palavras Chave: Ceraratocistos. Cistos Odontogénicos. Estudo Multicéntrico.
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ABSTRACT

Odontogenic Keratocyst (OKC) is a benign lesion and the subject of discussions due to its
behavior. Although many studies in Brazil focused on OKC, most of them consist of case
reports or series, which are not capable of tracing the real profile of this lesion in the Brazilian
population, especially in relation to syndromic lesions. This study aims to describe the
sociodemographic and clinical characteristics of this lesion in a multicentric sample from
Brazil. This retrospective and descriptive study analyzed variables related to sex, age, and
presence of multiple lesions in 1253 individuals followed up at 10 Brazilian Oral and
Maxillofacial Pathology Centers. Of the 1442 lesions from these individuals, information on
clinical diagnosis, size, location, radiographic appearance, signs, symptoms, types of biopsy,
treatments performed, and recurrences were analyzed and correlated. The clinical diagnosis of
QO was the most pointed out. In the syndromic and non-syndromic groups, a similarity was
observed in terms of sex distribution, with a median age of 32 years in the non-syndromic
group and 17.5 in the syndromic group. In both spectra and recurrent cases, the posterior
region of the mandible was the most affected site, with small and large lesions. The unilocular
aspect was the most frequent in the total sample, including recurrent cases; this aspect was
mainly linked to small lesions. Signs and symptoms were poorly described on the records, but
they were absent in most reported cases. Conservative treatment was the most performed in
all age groups, regardless of the patient's condition and recurrences, with combined
enucleation as the main treatment for small and large lesions in non-syndromic cases and
isolated curettage for large lesions in syndromic cases. Recurrences were infrequent and,
when they are present, were predominant in adults, with no difference in sex, with a mean
interval of occurrence of 2 years in non-syndromic cases and 1 year in syndromic cases.

Keywords: Keratocysts. Odontogenic Cysts. Multicenter Study.
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1 INTRODUCAO

O Queratocisto Odontogénico (QO) ¢ caracterizado como uma lesdo benigna, oriunda
da lamina dentaria (POGREL, 2013; EL-NAGGAR et al., 2017), encontrada principalmente
na regido posterior de mandibula, com um padrdo de crescimento infiltrativo e altas taxas de
recidiva. (SANTANA et al., 2021). Manifesta-se de forma isolada ou em associagao com a
Sindrome do Carcinoma Nevoide Basocelular (SCNBC). Histopatologicamente, exibe
cavidade cistica revestida por epitélio pavimentoso estratificado, com camada corrugada de
paraqueratina. As células da camada basal encontram-se dispostas em palicada com nucleos
hipercromaticos. Pode apresentar ainda microcistos satélites e ilhas epiteliais escamosas na

capsula, além de queratina em seu lumen (EL-NAGGAR et al., 2017).

O QO nao sindromico acomete em sua maioria individuos do sexo masculino,
especialmente na terceira década de vida. Em contrapartida, o QO associado & SCNBC parece
acometer os pacientes mais precocemente, entre a primeira e segunda décadas de vida (NOY
et al., 2017, EL-NAGGAR et al., 2017). Em ambas as formas de apresentagao, raramente sao
observados sinais e sintomas orofaciais, como dor, expansdo cortical, fistulas ou
deslocamentos dentarios (BHARGAVA et al., 2012; CARVALHO et al., 2020; VALLEJO-
ROSERO et al., 2019). Podem ser diagnosticados em qualquer parte dos maxilares, com
aparente predilecao pelo corpo posterior da mandibula e pelo ramo (BOFFANO et al., 2021).
Os achados radiograficos incluem radioluscéncia unilocular ou multilocular com bordas
escleroticas, podendo estar associado a dente ndo irrompido. Na forma sindromica, ¢ comum
a presenga de multiplas lesdes radiolicidas ao longo dos maxilares associadas a outras
alteragdes sistétmicas (MOHAMMAD, KHAN, MANSOOR, 2017; EL-NAGGAR et al.,
2017).

O tratamento para QO permanece controverso, com diferentes estratégias de
tratamento que variam de abordagens cirirgicas menos a mais agressivas. O tratamento
menos agressivo para o QO consiste em marsupializacdo, descompressdo e enucleagdo,
enquanto as abordagens mais agressivas sdo ressec¢do em bloco ou marginal, bem como o uso
de terapias adjuvantes, como solugao de Carnoy e nitrogénio liquido (CASTRO et al., 2018;
KINARD et al., 2019).

As recidivas em ambos os espectros estdo relacionadas aparentemente a alguns

preditores clinicos e técnicos-cirurgicos associados a aspectos histopatologicos, como por
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exemplo o tamanho da lesdo, sua relagdo com as estruturas anatomicas orais, tipo de cirurgia
executada, periodo de acompanhamento pds-operatério, presenga de cistos satélites, restos
epiteliais na capsula cistica e alta atividade mitotica observada no epitélio (COTTOM et al.,
2011, BOMFIN, 2011). Os casos sindrOmicos sdao descritos como mais propensos as

recorréncias e ainda ndo se sabe a razao para este fendmeno (NOY et al., 2017).

Desde que mencionado pela primeira vez por Philipsen em 1956 (PHILIPSEN, 1956),
0 QO tem sido alvo de discussdo e controvérsias entre os especialistas ao longo de décadas.
Em razdo do seu comportamento bioldgico, a Organizagdo Mundial de Saude (OMS) o
classificou ora como Cisto Odontogénico do Desenvolvimento, ora como Tumor
Odontogénico. Entretanto, em 2017 esta lesdo retornou a categoria de Cistos Odontogénicos
do Desenvolvimento, uma vez que as evidéncias cientificas acumuladas até o periodo nao
foram suficientes para legitimar sua caracteristica neopldsica (PINDBORG & KRAMER,
1971; KRAMER, PINDBORG & SHEAR, 1992; BARNES et al, 2005; EL-NAGGAR, et al.,
2017). Recentemente, a 5* edicdo da classificagdo da OMS, o manteve na classificacao de

Cistos Odontogénicos do Desenvolvimento (WHO, 2022).

Embora seja observada uma arquitetura cistica na maioria dos casos, nao se pode
desprezar seu comportamento biologico diferente do que € observado nos outros cistos
odontogénicos do desenvolvimento e por vezes semelhante ao observado em neoplasias,
incluindo alto grau de invasividade tecidual, altas taxas de recidiva, possivel ocorréncia de
variante so6lida, associagdo a SCNBC e principalmente deteccdo de mutacdes em genes
relacionados ao controle da proliferagdo celular e apoptose, especialmente no gene PTCH

(WRIGHT & VERED, 2017).

Poucos estudos multicéntricos a respeito do Queratocisto Odontogénico foram
publicados em diferentes regides do mundo, no entanto, nem todos abordaram aspectos
relacionados ao QO sindromico (BOFFANO et al., 2021; SCHUCH et al., 2020; KINARD, et
al., 2018). Quando se tratam de estudos sobre frequéncia e caracterizagao clinico-patologica e
imunofenotipica do QO especificamente na populacdo brasileira, estes se limitam a apenas um
estudo multicéntrico, com auséncia de casos sindromicos (SCHUCH et al., 2020) ou a relatos
de casos clinicos e séries de casos de QOs advindas de unico centro (SANTANA et al., 2021;
AZEVEDO et al., 2012; DE SOUZA et al., 2010; MELO et al., 2011), tornando evidente a
necessidade de mais estudos interinstitucionais para um entendimento mais amplo de seus

aspectos.
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Neste contexto, a proposta deste trabalho ¢ avaliar uma série de casos de QOs ndo
sindromicos e sindromicos em uma amostra multicéntrica no Brasil. Espera-se que, os dados
gerados a partir deste estudo, possam contribuir para o melhor entendimento da distribuigdo e
correlacdo entre as caracteristicas clinicas, radiograficas e demograficas em cada espectro da
lesdao e, desta forma, proporcionar maior embasamento aos Cirurgides-Dentistas nas

estratégias de tratamento diante do QO nao sindrémico ou do QO associado a sindrome.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 ASPECTOS GERAIS

Os cistos odontogénicos (COs) constituem as lesdes mais frequentes que acometem
o complexo maxilo-mandibular e podem ser classificados como COs do desenvolvimento e
inflamatérios (NEVILLE et al., 2016). Sao definidos como uma cavidade patologica revestida
total ou parcialmente por epitélio proveniente dos remanescentes da odontogénese,
circundado por céapsula de tecido conjuntivo fibroso (ROSA, 2011; RAJENDRA SANTOSH,
2020). Os cistos inflamatorios apresentam como fator etiologico a presenca de inflamacgao
enquanto que, nos cistos de desenvolvimento a causa ndo estd definida (NEVILLE et al.,

2016; CARVALHO et al., 2020).

Os COs do desenvolvimento exibem crescimento lento, habitualmente assintomaticos,
podendo estar relacionados a reabsor¢do e por vezes expansao 6ssea (CAWSON & ODELL,
2013), muitas vezes detectados em radiografias de rotina (CARVALHO et al., 2020). No
grupo destas lesoes, o cisto dentigero (CD), cisto gengival do adulto (CGA), cisto periodontal
lateral (CPL), cisto odontogénico botridide (COB), cisto odontogénico ortoqueratinizado
(COO) e o cisto odontogénico calcificante (COC), possuem comumente comportamento
bioldgico ndo agressivo, com rara taxa de recorréncia (NEVILLE et al., 2016; EL- NAGGAR
et al, 2017). Em contrapartida, o QO e o cisto odontogénico glandular (COG) podem estar
associados a um comportamento agressivo, exibindo tendéncia a recorréncia apos o
tratamento (NEVILLE et al., 2016). Dentre os COs do desenvolvimento, os que ocorrem com

maior frequéncia sdo o CD e 0 QO (RAJENDRA SANTOSH, 2020).

O QO representa aproximadamente 10% a 20% dos COs (EL-NAGGAR et al.,2017),
entretanto, deve-se considerar uma variagdo deste valor entre as diferentes populagdes
estudadas. A amplitude na distribui¢do relacionada a idade varia entre 8 a 82 anos, com pico
de incidéncia na terceira década de vida (BORGHESI et al., 2018). Estudos sdo dispares na
distribuicao da doenca em relagdo ao sexo, embora, a maioria demonstre uma predominancia

no sexo masculino (CUNHA et al., 2016; PEREIRA, et al., 2012).

Em linhas gerais, ndo existe um consenso sobre o tratamento definitivo para o QO,

entretanto, fatores como, extensdo da lesdo, localizagdo, padrao imaginologico, perfuracao
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cortical, envolvimento de tecidos moles, experiéncia do cirurgido, indice de recidivas e idade
do paciente, servem como norteadores para escolha da melhor abordagem. As técnicas
cirirgicas podem ser realizadas de forma isolada ou combinada e incluem marsupializagao,
descompressao, curetagem, osteotomia periférica, enucleagdo, uso de crioterapia ou outras
solucdes quimicas, exodontias e resseccdo (SANTANA et al., 2021; VALLEJO-ROSERO et
al.,2019; CUNHA et al., 2016; MENDES et al., 2010).

A maioria das recorréncias do QO pode ser diagnosticada nos primeiros dois ou trés
anos de acompanhamento, mas ha relatos de recorréncia entre cinco a sete anos apos o
tratamento (ALSTAD & ABTAHI, 2017, ALCHALABI et al., 2017). Por esta razao, ¢
indicado o monitoramento anual através de exames de imagem nos primeiros cinco anos e,
logo apds esse periodo, exames a cada dois ou trés anos devem ser feitos (SANTANA et al.,

2021).

A taxa de recidiva da lesdao ¢ varidvel (JOHNSON et al., 2013; EL- NGGAR et al.,
2017), podendo estar relacionada a varios fatores, como caracteristicas clinico-radiograficas,
associacdo com a Sindrome do Carcinoma Nevoide Basocelular (SCNBC) ou Sindrome de
Gorlin-Goltz, localizagdo, caracteristicas transcirirgicas, histopatologicas, genéticas,
moleculares, além do tipo de tratamento empregado (HENRIQUES et al., 2009; B et al.,
2014; YAMASHITA et al., 2019).

2.2 CLASSIFICACAO

Em 1945, Robinson caracterizou o Cisto Primordial como uma patologia advinda da
lamina dentdria e do o6rgdo do esmalte, antes da formacdo de estruturas calcificadas e,
presume-se que, esta nomenclatura era usada como sindénimo de QO. Este cisto foi descrito
como uma entidade distinta em 1956, por Philipsen, cujo termo serviu para designar todo
cisto que histologicamente apresentasse queratinizagdo. Pindborg e Hansen, em 1963,

sugeriram os critérios histologicos da lesdo (VEENA et al., 2011; BHARGAVA et al., 2012).

O Centro Colaborador da Organizacdo Mundial de Saude (OMS) criado em 1966,
esbocou a primeira tentativa de classificacdo incluindo os cistos dos maxilares, com a
participagdo dos professores Ivor Kramer e Jens Pindborg. Apos cinco anos, o primeiro
consenso sobre a classificacdo para Tumores Odontogénicos (TOS), Cistos Odontogénicos

(COS) e Lesoes Aliadas (LA), proposto pela mesma institui¢do, ¢ publicado. Nesta primeira
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edi¢cdo da classificagdo da OMS, a tipologia histologica dos TOS, COS e LA incluiu trés
divisdes principais: “neoplasias e outros tumores relacionados ao aparelho odontogénico”,
“neoplasias e outras lesdes relacionadas ao 0sso” e “cistos epiteliais”. Na ocasido, o QO foi
enquadrado em "Cistos epiteliais", especificamente COs do Desenvolvimento e denominado
como Cisto Primordial ou simplesmente Queratocisto (PINDBORG & KRAMER, 1971;
BIANCO et al., 2020; IMRAN et al., 2016).

Na segunda edi¢do da classificagdo proposta pela OMS, no ano de 1992, foi adotada
a nomenclatura de Queratocisto Odontogénico, tendo em vista seu revestimento queratinizado
e padrao histolégico (KRAMER, PINDBORG & SHEAR, 1992; PEREIRA et al, 2012;
MOHAMMAD, KHAN, MANSOOR, 2017). Naquele ano, o marco histologico do QO
proposto pela OMS foi a designagdo de duas variantes: paraqueratinizada e ortoqueratinizada
(RAOUAA et al., 2014). Com o esclarecimento acerca da embriologia oral e maxilofacial ¢ a
identificacao de novas patologias, foi necessaria a publicacao da segunda edi¢do. O entdo QO
permaneceu na categoria de Cistos Epiteliais Odontogénicos do Desenvolvimento

(KRAMER, PINDBORG & SHEAR, 1992; LAWALL, 2009).

No ano 2005, a OMS atualizou a classificagdo dos TOs em sua terceira edi¢ao e dentre
as alteragdes, o QO foi categorizado como neoplasia, adotando a nomenclatura “Tumor
Odontogénico Queratocistico” (TOQ). Ao justificar a reclassificacdo, os autores enfatizaram o
comportamento "agressivo" da lesdo, a taxa de recorréncia, possibilidade de uma variante
"solida" e mutacdes no gene PTCH. Além disso, nesta classificagdo, a variante

ortoqueratinizada foi desassociada do QO (BARNES et al., 2005).

Os Cistos Odontogénicos foram considerados na quarta edicdo da Classificacdo da
OMS em 2017 e houve uma atualizagdo significativa em relagdo a de 1992. O QO e COC
foram reclassificados como COs do desenvolvimento (WRIGHT & VERED 2017; EL-
NAGGAR et al., 2017, WRIGHT & TEKKESIN, 2017; SPEIGHT & TAKATA, 2017). O
COO também foi, oficialmente, incluido nesta categoria como entidade distinta do QO, uma
vez que 0 mesmo nao exibe camada basal em paligada, apresenta ortoqueratina, ndo mostra
crescimento agressivo e tendéncia a recidiva, ndo ocorre associado a SCNBC e sua ocorréncia
¢ mais rara que o QO (WRIGHT & TEKKESIN, 2017; WRIGHT & VERED 2017;
SPEIGHT & TAKATA, 2017; EL- NAGGAR et al., 2017). A classificacdo geral dos
Tumores Odontogénicos concentra-se naqueles que sdo biologicamente benignos e aqueles

que sdo malignos (WRIGHT & VERED 2017).
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Em sua tultima edi¢ao (2017), a OMS reclassificou o QO na categoria de COs do
desenvolvimento, preservando sua terminologia anterior a 2005. O comité da OMS
considerou que as evidéncias cientificas acumuladas ao longo dos anos ndo foram suficientes
para afirmar que o QO ¢ uma neoplasia. Apesar do conhecimento atual da patologia molecular
das neoplasias, quase todas as defini¢des de neoplasia incluem o conceito de autonomia, onde
a neoplasia continua a crescer apos a retirada do estimulo que a produziu (POGREL, 2004;
WRIGHT & VERED, 2017). As neoplasias ndo devem regredir espontaneamente e, ainda
assim, em alguns casos o QO parece regredir completamente apdés a descompressiao

(TOLENTINO, 2018).

As mutagdes no gene PTCH foram detectadas em 85% dos QOs sindromicos e em 30%
dos QOs nao sindromicos (BARRETO et al., 2000; GU et al., 2006; SONG et al., 2006; LI, et
al., 2008; SUN et al., 2008; OHKI et al. 2004; PAN & LI, 2010.). Considerando que a
SCNBC ¢ causada pela mutagdao no gene PTCH, cada célula do corpo do paciente sindromico
conteria a mutacdo transmitida verticalmente. Assim, encontrar mutagdes no gene PTCH em
QOs de pacientes sindromicos € previsivel. O percentual de 15-20% de pacientes sindromicos
nos quais a muta¢do nao pode ser demonstrada pode ser explicado pela aquisi¢do do fenotipo
através da mutagdo somatica. Ademais, cistos cutaneos histologicamente idénticos ao QO,
foram relatados em pacientes sindromicos e nao sindromicos e, ainda assim, a reclassificacao
como neoplasia nao tem sido recomendada pelas comunidades médicas (HENLEY et al,.

2005; MALCIC et al., 2008; WHRIGTH & VERED, 2017).

Embora na classificagdo de 2017 tenha-se entendido que nao ha evidéncias cientificas
suficientes para apoiar uma origem neoplasica do QO (BORGHESI et al., 2018), ndo se pode
desprezar o seu comportamento diferenciado em relagdo aos outros cistos maxilofaciais,
especialmente no que diz respeito as altas taxas de recorréncia. Frente a suas caracteristicas
agressivas e altas taxas de recidiva, surge o questionamento sobre sua verdadeira natureza,
fator que, inclusive, levou a OMS a categoriza-lo na Classificacdo de Tumores de Cabeca e
Pescoco em 2005 (BARNES et al., 2005). At¢ o momento, ndo foram propostos critérios
clinico-patologicos distintos € nem caracteristicas genéticas e moleculares que sustentem uma
hipotese neoplasica para o QO. E importante asseverar que o comité da OMS ndo estd
necessariamente declarando que os QOs nao sao neopldsicos: acredita-se que faltam

evidéncias atualmente para justificar a manutenc¢do da sua classificagdo como tumor.
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2.3 CARACTERISTICAS CLINICAS E IMAGINOLOGICAS

O QO destaca-se por seu comportamento agressivo, com capacidade de infiltrar o
0sso, se comparado a outras lesdes cisticas maxilares que, no geral, apresentam um
comportamento mais idolente. Costuma ndo ser evidente em seu estagio inicial, sendo
detectado acidentalmente em exames radiograficos de rotina, uma vez que dificilmente
provoca expansao cortical, devido a seu padrdo de crescimento anteroposterior em 0sso
medular. Eventualmente, pode haver a presenga de dor, aumento de volume, fistulas,
infeccdo, mobilidade dentaria, trismo e parestesia (BHARGAVA et al., 2012; VALLEJO-
ROSERO et al., 2019).

Acomete ambos os maxilares, sendo mais frequente na mandibula, em especial a area
posterior (ramo, corpo e angulo) e, na maioria dos relatos, estd associada a unidades dentérias,
podendo leva-las a deslocamentos (BOFFANO et al. 2021; SANTANA et al., 2021;
RAJENDRA SANTOSH et al., 2020).

Além disto, o QO tem sido associado a Sindrome do Carcinoma Nevoide Basocelular
(SCNBC), uma doenga incomum de heranga autossomica dominante, na qual pode ser
observada a presenga de multiplos QO, multiplos carcinomas nevoides basocelulares,
hipertelorismo, depressdes palmo-plantares, anomalias esqueléticas, calcificagdes cranianas,
dentre outros. O surgimento em idade mais tenra e as altas taxas de recorréncia do QO sdo
fatores que tém sido associados a SCNBC, quando comparados a pacientes nao sindromicos
(TARAKII et al.,2013). Além disso, em pacientes sindromicos, uma maior recidiva tem sido
observada no angulo ou ramo ascendente da mandibula, independente do tamanho do cisto
(FORSSELL, 1980). Ocasionalmente, tem sido relatado que QOs associados a SCNBC
podem se transformar em ameloblastoma ou neoplasias malignas, como carcinoma de células

escamosas (TARAKIJI et al., 2013).

As caracteristicas imaginologicas observadas no QO ndo sdo patognomonicas. Dessa
forma, o dignostico diferencial ¢ feito com outras lesdes odontogénicas e ndo odontogénicas,
sendo as mais comuns o Cisto Dentigero, Ameloblastoma, Cisto Odontogénico
Ortoqueratinizado e Cisto Residual. Outros possiveis sdo o Cisto Odontogénico Calcificante,
0 Tumor Odontogénico Adenomatoide, o Fibroma Ameloblastico, Cistos Inflamatorios, Lesao
Central de Células Gigantes ¢ Tumores Osseos Benignos (PEREIRA er al., 2012,
RAJENDRA SANTOSH, 2020). Destaca-se a importancia do exame histopatoldgico para o

diagnostico preciso, associando-o a informagdes clinicas e imaginologicas.
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Nos exames radiograficos, podem ser observadas lesdes radiolticidas, com bordas
radiopacas bem definidas e regulares, apresentando aspecto unilocular ou multilocular, mais
comumente na regido posterior da mandibula. A tomografia computadorizada ¢ capaz de
revelar detalhes mais especificos, como adelgacamento, perfuracdo e expansdo de cortical
Ossea, lesdes adicionais, principalmente em maxila, além de deslocamentos dentarios
(MOHAMMAD, KHAN, MANSOOR, 2017; BHARGAVA et al., 2012; VALLEJO-
ROSERO et al., 2019).

Por compartilhar caracteristicas clinicas e radiograficas com outras lesdes cisticas e
tumorais, a bidpsia deve ser indicada. Seu aspecto macroscopico revela, geralmente, uma
capsula friavel, dificilmente removida por inteiro na manobra cirirgica, com conteudo
caseoso ou citrino no seu interior (VALLEJO-ROSERO et al., 2019). Em algumas situagoes,
no entanto, uma capsula fibrosa facilmente destacavél ¢ observada (TOLENTINO et al.,

2007).

E descrito na literatura uma segunda apresentagdo clinica, conhecida como periférico
ou extra-0sseo, que no passado foi apresentado como uma contraparte do QO no tecido mole.
Sua origem ndo estd clara, mas parece ser proveniente de epitélio odontogénico aprisionado
na mucosa oral. Este tipo é pouco descrito, sendo relatado marjoriatriamente na gengiva,
embora outros locais da mucosa oral possam ser acometidos. Clinicamente, esta apresentacao
caracteriza-se como aumento de volume nodular firme, com mucosa sobrejacente normal ou
amarelada, dolorosa ou ndo, em que o perfil de agressividade e recidiva sdo semelhantes a
forma intradssea. Histologicamente, também apresenta aspecto similar a variante intradssea

(VAROLI et al., 2010; WITTEVEEN et al., 2019).

2.4 CARACTERISTICAS HISTOPATOLOGICAS

Os aspectos morfoldgicos inerentes ao QO incluem a formagdo de uma cavidade
cistica revestida por epitélio escamoso estratificado com aproximadamente 5 a 8 estratos, o
qual exibe camada de células basais hipercromaticas e dispostas em palicada, mostrando focos
de inversdao da polaridade nuclear e camada corrugada de paraqueratina. A camada basal e
suprabasal podem exibir figuras de mitoses. A interface entre o epitélio de revestimento
cistico e a céapsula ¢ plana e frequentemente o epitélio se desprende da capsula fibrosa e

delgada (HENRIQUES et al., 2009; BOMFIN, 2011; EL- NAGGAR et al., 2017).
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Normalmente, sua capsula ¢ desprovida de infiltrado inflamatorio, mas quando
presente, algumas caracteristicas morfoldgicas epiteliais tipicas do QO podem ser alteradas
(HENRIQUES et al., 2009; MOHAMMAD, KHAN, MANSOOR, 2017; BONFIN, 2011).
Destaca-se a possibilidade da presenga de microcistos satélites e ilhas epiteliais na cépsula.
Essas caracteristicas sdo mais comumente vistas em cistos associados com a SCNBC
(DONATSKY & HIORTING-HANSEN, 1980). Em seu lumen podem estar presentes fluidos

e camadas concéntricas de queratina.

O epitélio cistico do QO raramente mostra desenvolvimento de displasias epiteliais
e/ou transformagdo em carcinoma de células escamosas. (HENRIQUES er al, 2009,

MOHAMMAD, KHAN, MANSOOR, 2017; BONFIN, 2011; MENDES et al., 2010).

Os QOs estdo associados a uma alta propensao de recorréncia apds o tratamento
cirargico, especialmente nos pacientes portadores da SCNBC (COTTOM et al., 2011).
Alguns preditores clinicos tém sido incluidos, como idade do paciente, localizagdo, tamanho e
diferencas importantes na técnica cirtrgica (MENDES ef al., 2010). As caracteristicas
histologicas incluem paraqueratinizagdo do revestimento epitelial, separagdo entre o
revestimento epitelial e a capsula subjacente, figuras mitoticas, brotamento da camada basal
(Budding) e a presenga de remanescentes de lamina dentaria, bem como cistos satélites
(COTTOM et al., 2011; HARING & VAN, 1988; MYOUNG et al., 2001; CUNHA ef al.,
2016; NARUSE et al., 2017). Além disso, a presenca de hialiniza¢do subepitelial tem sido
relatada como um importante indicador histoldégico para o risco potencial de recorréncia do

QO (COTTOM, et al. 2011).

Ocasionalmente, os QOs sdo considerados como de aspecto solido, que ¢ uma variante
extremamente rara. Estes mostram arquitetura sélida e multicistica, com revestimento epitelial
tipicamente queratinizado. Em sua cépsula, sdo comuns os microcistos satélites e ilhas
epiteliais escamosas em meio a um tecido conjuntivo denso e colagenoso. Exame cuidadoso ¢
essencial para diferenciar esta lesdo do carcinoma de células escamosas ou ameloblastoma
acantomatoso (IDE et al., 2003; VERED et al., 2004; KAWANO et al., 2013; KAHRAMAN,
GUNHAN, CELASUN, 2018). A verdadeira natureza desta variante e sua relacdo com o QO
convencional ¢ incerta, sendo necessarias investigacdes para maiores esclarecimentos (EL-

NAGGAR et al., 2017).
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3 OBJETIVOS

OBJETIVO GERAL

Descrever as caracteristicas sociodemograficas e clinicas de casos do QO em uma

amostra multicéntrica do Brasil.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

. Descrever as caracteristicas sociodemograficas e clinicas mais frequentes nos QOs nao

sindromicos e sindromicos.

. Verificar as caracteristicas sociodemograficas e clinicas associadas aos QOs
recidivantes.
. Comparar os dados sociodemogréficos e clinicos entre as lesdes pequenas e grandes

dentro dos grupos de QOs nao sindrémicos e sindromicos.
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4 METODOLOGIA

4.1 CONSIDERACOES ETICAS

O presente projeto de pesquisa foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa com

seres Humanos da FOUFBA (protocolo n® 52704421.8.1001.5024).

4.2 POPULACAO

A populagdo foi constituida por casos registrados, diagnosticados e armazenados em
10 servicos de referéncia em Patologia Oral e Maxilofacial das seguintes instituigoes
brasileiras: Universidade Federal da Bahia (UFBA), Universidade Federal do Rio Grande do
Norte (UFRN), Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Universidade Estadual da
Paraiba (UEPB), Universidade Federal do Pard (UFPA), Universidade Federal de Minas
Gerais (UFMQG), Universidade Federal de Goias (UFG), Universidade Federal do Rio Grande
do Sul (UFRGS), Universidade Federal do Amazonas (UFAM) e Universidade Estadual de
Campinas (UNICAMP).

4.3 AMOSTRA

Foram incluidos casos de QOs ndo sindromicos e associados a pacientes portadores da
SCNBC, isolado e/ou multiplos, diagnosticados entre os anos de 1981 e 2021, nos centros
referidos acima, localizados nas 5 regides brasileiras. Para o diagnéstico do QO, foram
consideradas as caracteristicas morfologicas descritas pela OMS em 2017 (EL- NAGGAR et
al., 2017).

4.4 ANALISE SOCIODEMOGRAFICA E CLINICO-RADIOGRAFICA

Os dados sociodemograficos e clinicos foram obtidos através da andlise das fichas de
requisicdo do anatomopatoldgico e exames complementares enviados junto ao material
biopsiado. Foram coletadas informagdes referentes a presenca da SCNBC ou ndo, idade e

sexo dos pacientes, bem como dados especificos das lesdes isoladas ou multiplas, incluindo,
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tamanho, diagndstico clinico, recidivas, aspecto radiografico (unilocular ou multilocular) e
localizag¢do. Quanto a este ultimo aspecto, foram consideradas trés sitios na maxila (anterior-
incisivos e caninos; posterior- molares e pré-molares e/ou tuber; anteroposterior- quando as
duas areas sdao acometidas simultaneamente ou hemimaxila - da linha média até o tuber) e trés
sitios na mandibula (anterior- incisivos e caninos; posterior- molares e pré-molares, angulo,
ramo, condilo e/ ou coronoide mandibular; anteroposterior- quando as duas areas sao
acometidas simultaneamente ou hemimamandibula - da linha média at¢ o condilo

mandibular).

Foram verificadas também a presenca de sinais e sintomas, tipo de biopsia executada,
modalidade de tratamento cirurgico (quando bidpsia excisional), incluindo enucleagdo e
curetagem com ou sem osteotomia periférica ou ainda com uso de solugdes quimicas ou
crioterapia associadas; marsupializagdo; descompressao seguido de cistectomia residual;

resseccao e outros tipos de tratamento.

Para comparar os dados entre as lesdes pequenas e grandes dentro do grupo dos QOs
ndo sindrémicos e sindromicos, foram consideradas lesdes pequenas aquelas medindo de

0,1cm a 3,0cm e grandes a partir de 3,1cm, de acordo com o estudo de Kauke et al., 2017.

Para toda a andlise sociodemografica e clinico-radiografica, sendo a lesdo primaria ou

recorrente, os seguintes aspectos foram considerados:

1. QOs nao sindromicos ou sindromicos submetidos a bidpsia incisional ou excisional.
Havendo os dois tipos de biopsia para a mesma lesdo, somente os dados da excisional

foram considerados.

2. Para pacientes sindromicos portadores de multiplos sitios, os dados foram coletados

separadamente para cada lesdo.

3. Os dados referentes a lesdes primdrias e recorrentes foram coletados separadamente e

tratados como casos distintos, embora oriundos do mesmo paciente.

4. Para pacientes que realizaram bidpsia incisional mais de uma vez num mesmo sitio,

apenas os dados referentes ao tltimo procedimento foram considerados.

5. O sexo dos pacientes que foram submetidos a mais de uma bidpsia foi informado
apenas uma vez. Em relag¢do a idade de cada paciente, esta foi registrada apenas uma

vez, exceto quando foram observadas recidivas ou novas lesdes em anos posteriores.
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4.5 ANALISE ESTATISTICA

Os dados numéricos referentes as andlises realizadas foram tabulados e tratados
estatisticamente com o auxilio do programa SPSS (Statistical Package for the Social Sciences)
na versao 17.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Para a anélise sociodemogréfica e clinica foi
realizada uma analise descritiva. Para as comparacdes e correlagdes foram utilizados os testes
Qui- Quadrado, Exato de Fisher, Associagdo Linear ¢ Mann- Whitney. O nivel de
significancia utilizado na decis@o dos testes foi de 5% (p < 0,05) e Intervalo de Confianca de

95%.
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5 RESULTADOS

Essa amostra contemplou 1253 individuos, sendo 88% (n=1103) portadores de QO
nao sindromico, 5,2% (n=66) portadores da SCNBC ¢ 6,7% (n=84) sem a condic¢ao informada
(ndo sindréomico ou sindrémico), embora tivessem sido diagnosticados com QO. Os casos que
nao tiveram a condi¢ao informada nao foram incluidos na analise estatistica. Além disso,
foram avaliadas 1442 lesdes provenientes desses individuos, dentre as quais, 81% (n=1169)
foram de casos nao sindromicos, 11,9% (n=172) de casos sindrémicos ¢ 7% (n=101) de casos
nos quais a condi¢ao ndo foi informada. Todas as amostras foram oriundas de 10 Centros
Colaboradores, biopsiadas entre os anos de 1981 e 2021 (Tabela 1). A maioria das amostras

foi proveniente do Sudeste (45,5%), seguida da regido Nordeste (26,3%) (Figura 1).

Tabela 1. Distribuicio de casos nao sindromicos e sindromicos de QO em 10 centros de
referéncia em Patologia Oral e Maxilofacial no Brasil.

Centro Estado do Anos Numero total QO nao QO Condigao
Brasil de biopsias de  sindromico  sindromico NI
QO
UFBA® Bahia 2002- 100 58 29 13
2020
UFRN'  Rio Grandedo  1981- 121 99 3 19
Norte 2021
UFPE* Pernambuco 2002- 72 47 8 17
2019
UEPB! Paraiba 2012- 48 43 5 0
2021
Unicamp*® Sao Paulo 2011- 295 251 41 3
2021
UFMG! Minas Gerais 2010- 360 294 60 6
2021
UFRGS® Rio Grandedo  1983- 86 60 1 25
Sul 2017
UFAM" Amazonas 2004- 43 28 4 11
2020
UFPA Para 2012- 74 66 8 0
2021
UFG’ Goias 1996- 243 223 13 7
2021

Fonte: Autoral.

Legenda- NI: Ndo informado.® Servigo de Patologia Cirtrgica. Faculdade de Odontologia, Universidade Federal da Bahia. ® Programa de
Pos-Graduagdo em Patologia Oral. Universidade Federal do Rio Grande do Norte. ¢ Laboratorio de Patologia Oral. Departamento de Clinica
e Odontologia Preventiva, Universidade Federal de Pernambuco. ¢ Laboratério de Histopatologia Oral. Departamento de Odontologia,
Universidade Estadual da Paraiba. ¢ Departamento de Diagnéstico Oral. Faculdade de Odontologia de Piracicaba. Universidade de Campinas.
f Laboratério de Patologia Bucomaxilofacial. Departamento de Clinica, Patologia e Cirurgia Odontoldgicas, Faculdade de Odontologia,
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Universidade Federal de Minas Gerais. ¢ Departamento de Patologia Oral, Faculdade de Odontologia da Universidade Federal do Rio Grande
do Sul. " Laboratério de Patologia Cirtirgica. Departamento de Patologia e Medicina Legal (DPML), Universidade Federal do Amazonas. !
Servigo de Patologia Oral, Jodo de Barros Barreto, Hospital Universitario da Universidade Federal do Para. | Laboratério de Patologia Bucal.
Faculdade de Odontologia, Universidade Federal de Goias.

Figura 1. Percentual de amostras de QO nas 5 regioes brasileiras.

Percentual de amostras por regiao brasileira

3.30%

16.90%

= Norte = Nordeste Centro- Oeste = Sudeste = Sul

Fonte: Autoral.

Quanto ao diagnostico clinico, 35 diferentes tipos de lesdes benignas e malignas foram
citados como hipoteses. A principal hipdtese diagnostica foi de QO (n=1004). A Figura 2

ilustra outras hipdteses diagnosticas atribuidas ao QO neste estudo.

Figura 2. Diagnosticos Clinicos atribuidos aos QOs.

Hipoteses Diagnosticas atribuidas as lesoes

Outras Lesdes I 159

Cisto Inflamatorio/ Radicular/ Residual/ B 109

Cisto Dentigero [l 170

Ameloblastoma [l 145

Queratocisto Odontogénico NN 1004

0 200 400 600 800 1000 1200

Fonte: Autoral.

Nota: : Deve-se notar que o numero de diagnosticos apontados ¢ superior ao nimero de casos incluidos neste estudo. Em
alguns casos, para a mesma lesdo foi proposto mais de um diagnoéstico, por exemplo, na mesma ficha clinica, para uma tnica
lesdo foram apontados como diagndsticos possiveis (1) ameloblastoma, (2) cisto dentigero e (3) queratocisto. Para outras
lesdes, no entanto, foi apontada apenas uma hipotese. Todas as vezes em que ocorreu mais de uma hipdtese para uma tnica
lesdo, todos os diagndsticos possiveis foram compilados
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5.1 Frequéncias e associacées das caracteristicas sociodemogrificas e clinicas nos QOs

nao sindromicos e sindromicos

Os dados sobre o sexo dos individuos e presenca ou auséncia de multiplos sitios
constam na Tabela 2. Os dados referentes a idade e distribui¢do dos individuos portadores de
QO por faixa etéria estdo disponiveis na Tabela 3 e Figura 2, respectivamente. A distribui¢do
dos QOs nao sindromicos ¢ sindromicos entre os sexos mostrou-se uniforme, nao havendo
associacdo entre a condi¢do do paciente e sexo (p= 0,19) (Tabela 2). Considerando a presenca
de multiplos sitios, estes foram mais prevalentes nos pacientes sindromicos, havendo

associacdo entre a condi¢ao do paciente e a presenca de multiplos sitios (p<0,05) (Tabela 2).

Tabela 2. Sexo e acometimento de multiplos sitios dos pacientes portadores de QOs nao
sindromicos e sindromicos.

NAO SINDROMICOS  SINDROMICOS  p valor

(n=1101) (n=66) (x?)
Feminino 49.,4% 57,6%
SEXO?* % 0,19
Masculino 50,6% 42,4%
MULTIPLOS Presente 0,7% 94,7%
SITIOS® % <0,05
Ausente 99,3% 5,3%

Fonte: Autoral
Legenda- Casos Omissos: *2; °124.

A idade minima de ocorréncia do QO foi de 1 ano ¢ a maxima de 88 anos, com
mediana 32 anos para os casos de QOs nao sindrémicos e¢ de 17,5 anos para os casos
sindromicos (Tabela 3). Os QOs sindromicos foram mais prevalentes em individuos em idade

mais jovem.

Tabela 3. Idade dos pacientes acometidos pelos QOs nao sindromicos e sindromicos.

NAO SINDROMICOS SINDROMICOS"
(n=1119) (n=172)
IDADE? Mediana 32 17,5
(min.-max.) (1-88) (2-57)

Fonte: Autoral
Legenda- Casos Omissos: *50; ® Omissos: 0.
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Na distribuicdo por faixa etaria, foi verificada uma maior prevaléncia da lesdo na
idade adulta, entre os 20 e 59 anos, independentemente da condicdo sindrémica ou ndo

sindromica (Figura 3).

Figura 3. Distribuicio dos individuos portadores do QO, de acordo com a faixa etaria.

Faixa Etaria dos Individuos Portadoresde Q0% (n)*

2.10%(25)

64.30%
(773)

= 0-9anos = 10-19 anos 20-59 anos = 60 anos ou mais

Fonte: Autoral.
Legenda: *Casos Omissos - 50.
Nota: As faixas etarias apresentadas estdo em modo simplificado, baseado nas diretrizes OPAS/OMS.

Para as lesdes, as informagdes referentes ao diagndstico clinico, aspecto radiografico,
sinais, sintomas, tamanho, recidiva e localizagdo encontram-se na Tabela 4 e Figura 4. Todos
os dados foram descritos separadamente para a condicdo de QOs ndo sindromicos e QOs

sindromicos.

Tanto no grupo sindrdmico como ndo sindrémico, o diagnostico clinico de QO foi o
mais apontado, sendo superior na condi¢do sindromica (97,5%). Foi verificada associa¢do
entre o tipo de condi¢do (nao sindromica ou sindrémica) e o diagnostico clinico (p <0,05). Em
relagdo ao aspecto radiografico, as lesdes de aspecto unilocular foram mais prevalentes em
ambos os grupos, representando 79,4% (n=679) no grupo de ndo sindromicos e 82,6%
(n=100) no grupo das lesdes sindromicas, ndo sendo observada associacdo entre o aspecto

radiografico e a condigdo_(p= 0,46) (Tabela 4).

A ocorréncia de possiveis sinais associados as lesdes, nao foi bem descrita nas fichas,
estando ausente em 919 casos. No grupo dos QOs ndo sindromicos eles estavam presentes em

63,5% dos casos (n=235) e no grupo dos sindromicos, houve equilibrio entre presenca 53,8%
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(n=28) e auséncia 46,2% (n=24) de sinais (Tabela 4). Nos dois grupos, os sintomas estavam
ausentes na maioria dos casos, 79,3% (n=680) das lesdes ndo sindromicas e 86% (n=104) das
lesdes sindromicas, ndo havendo associagdo entre a condigdo e a presenca de sintomas (p=

0,89) (Tabela 4).

O valor da mediana do tamanho das lesdes foi semelhante para os QOs nao
sindromicos e sindromicos, ndo havendo associagdo entre a condigdo e tamanho das mesmas

(p=0,82). Os valores estdo descritos na Tabela 4.

E quanto as lesdes recidivantes, apesar do numero baixo de ocorréncias em ambas as
categorias, 13,5% (n=140) dos QOs nao sindromicos e 25,7% (n=37) dos sindromicos, elas
foram mais comuns nos pacientes portadores da SCNBC, havendo associacdo entre a

condicdo e recidivas (p <0,05) (Tabela 4).

Tabela 4. Dados clinico-radiograficos associados aos QOs nio sindromicos e sindromicos. (continua)

NAO SINDROMICOS  SINDROMICOS  p valor

% (n) %(n)
(n=1169) (n=172)
QO como unico 71,7% 97,5%
diagnoéstico ou (810) (157)
. apontado dentre
DIAGNOSTICO L,
CLINICO? outras hipoteses <0,05+
28.,3% 2,5%
Outras lesoes (320) 4
Unilocular 79,4% 82,6%
679 100
ASPECTO (679) (100) 0.46+
RADIOGRAFICO® ’
Multilocular 20,6% 17,4%
(176) (21)
Presente 63,5% 53,8%
SINAIS® (235) (28)
0,22+
Ausente 36,5% 46,2%

(135) (24)
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Tabela 4. Dados clinico-radiograficos associados aos QOs nao sindrémicos e sindréomicos. (conclusio)

Presente
SINTOMAS!

Ausente

Mediana
TAMANHO DAS ]
LESOES (em cm)® (min- max)

Sim
LESAO

RECIDIVANTE' Niao

NAO SINDROMICOS SINDROMICOS%(n) p valor

% (n) (n=172)
(n=1169)
20,7% 14%
(178) (17)
0,89+
79,3% 86%
(680) (104)
2,5 2,5 0,829
(0,1-9,0) (0,3-8,5)
13,5% 25,7%
(140) (37)
<0,05+
86,5% 74,3%
(897) (107)

Fonte: Autoral.

Legenda: Casos omissos — *50. ® 365.°919. 4362. © para ndo sindromicos:298; para sindromicos: 45. F160 * Teste Exato de Fisher; {Teste de

Mann- Whitney.

Quanto a localizagdo nos maxilares, a por¢ao posterior da mandibula foi a regido mais

afetada em ambos os grupos, representando 68,5% (n=766) nas lesdes ndo sindromicas e

50,9% (n=85) nas lesdes sindromicas. Destaque também ¢ dado a area posterior da maxila,

especialmente em lesdes sindromicas. O teste de Associagdo Linear evidenciou que ha uma

associacdo entre a condi¢do e a localizagdo das lesdes nos maxilares (p< 0,05) (Figura 4).

Uma observagao importante foi de que, lesdes situadas concomitantemente em regiao anterior

e posterior fossem na maxila ou mandibula, foram raras no grupo dos nao sindromicos e

sindromicos.
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Figura 4. Localizacido dos QOs nio sindromicos e sindromicos nos maxilares.

Localizacio dos QOs nos maxilares % p=0.05*

it s [ 340
Rile

Maxila Antedor E‘EE‘
Mxila Posterior m 28,10%
Hemimardibula' Mandibula Antero posterior 11 i
Hemimaila/ Maxila Antaro- postarior g;::

0,00% 1000% 2000% 3000% 4000% 5000% 600(: T000% 8000

= Jindramicos = Espoadics
Ig= 172} Ig= 1065

Fonte: Autoral.
Legenda: Casos Omissos: 55. *Teste de Associagdo linear.

Com relagdo a modalidade de tratamento cirirgico mai empregada, foi verificado que
no grupo de lesdes ndo sindromicas, a enucleacdo combinada a outros tratamentos foi a mais
frequente, representando 55,6% (n= 199), enquanto que, para as lesdes sindromicas, a

modalidade mais empregada foi a curetagem isolada em 48,9% dos casos (n=23).

Os tratamentos instituidos foram reagrupados em duas categorias: tratamento
conservador (enucleacdo isolada ou combinada a outros tratamentos, curetagem isolada ou
combinada a outros tratamentos, além de marsupializacdo combinada a outros tratamentos) e
tratamento radical (resseccdes parciais ou segmentares) (Tabela 5). Ao realizar essa
categorizacdo, pode-se observar que houve predomindncia do tratamento conservador em
todas as faixas etdrias e que, somente na faixa entre 20-59 anos, foi realizado tratamento
radical. Entretanto, ndo foi observada associacao entre os tratamentos instituidos e as faixas

etarias (p=0,91).



Tabela 5. Tratamento Conservador versus Radical nas respectivas faixas etarias.
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FAIXA
ETARIA

TRATAMENTO TRATAMENTO TOTAL p valor
CONSERVADOR RADICAL
0-9 anos 2% 0% 1,9%
(7) 0) (7)
10-19 18,2% 0% 18,1% 0,91*
anos (65) 0) (65)
20-59 63% 100% 63,2%
anos (225) 2) (227)
Acima 16,8% 0% 16,7%
dos 60 (60) 0) (60)

anos

Fonte: Autoral.

Legenda: * Teste de Associagdo Linear.

5.2 Caracteristicas sociodemograficas e clinicas associadas aos QOs recidivantes

Foram analisados, de forma mais detalhada, alguns aspectos referentes as lesdes

recidivantes, como intervalo de ocorréncia entre a lesdo primaria e recidivante em cada grupo

(Figura 5), distribuicdo de recidivas por faixa etaria (Tabela 6), sexo, aspecto radiografico,

localizagdo mais frequentes, além da modalidade de tratamento mais empregada (Figura 6).

O intervalo mediano de ocorréncia das recidivas foi de 2 anos, com o minimo de lano

e maximo de 12 anos. Quanto a este periodo dentro de cada grupo, observou-se que as

recidivas foram mais frequentes nos 2 primeiros anos apds o diagndstico nos casos de lesdes

ndo sindromicas, enquanto que nos casos sindromicos, foram mais expressivas no primeiro

ano (Figura 5).
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Figura 5. Intervalo de ocorréncia das recidivas em cada grupo*.
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E]l°ano 0,00/
b
190 Lesoes Nao sindromicas  Lesdes Sindromicas
ano
"‘“(11259) wwwww M...w(ﬁ:.rz)-v.,

Fonte: Autoral.
Legenda: "Casos Omissos: 106.

As recidivas foram identificadas majoritariamente entre a terceira e sexta década de
vida (p= 0,30) (Tabela 6) e com distribuicdo semelhante entre os sexos (p= 0,26). O aspecto
radiogréafico mais frequente foi o unilocular (p< 0,05) e a localizagdo preferencial foi a regido

posterior de mandibula (p< 0,05).

Tabela 6. Distribuicio de recidivas por faixa etaria.

RECIDIVAS TOTAL p valor*
Presente% (n)? Ausente%(n)

Até 9 anos 0,6% 2, 7% 2,4%

(D (27) (28)
10-19 anos 18.,9% 20,7% 20,4%

FAIXA (33) (208) (241) 0,30

ETARIA 20-59 anos 65,7% 61,4% 62%
(115) (616) (731)
Acima de 14,9% 15.2% 15.2%

60 anos (26) (153) (179)

TOTAL 175 1004 1179

Fonte: Autoral.
Legenda: * Casos omissos: 2 *Teste de Associagdo Linear.
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Os tratamentos instituidos as lesdes recidivantes (n=72), independentemente do grupo,
estdo descritos na Figura 6. De um modo geral, o tratamento mais executado foi a enucleacao
combinada com curetagem e/ou osteotomia periférica e/ ou exodontias e/ ou solucdo de
Carnoy, correspondendo a 52,8% (n=38) dos casos, seguido da curetagem isolada, com 37,5%

(n=27) (p<0,05).

Figura 6. Modalidade de tratamento empregada nos casos de recidivas.

Modalidade de Tratamento em Casos de Recidiva  p<0,05*
(n=72)
60.00% e
50.00%
10.00% 37.30%
30.00%
20.00%
10.00% 1200 =
- 2.80% 0.00% 1.40%
0.00% | — m—
Enucleacio Enucleacao Curetagem Curetagem Resseccdo  Marsupializacdo
seguida de seguida de Parcial com ou seguida de
Curetagem e/ou Osteotomia sem Enucleacio e/ou
Osteotomia Periférica e’ou Desarticulacdo/ Curetagem e/ou
Periférica e/ou Solucdo de Resseccao  Exodontias e/ou
Exodontias e/ou Camoy e/ou  Segmentar com  Solucdo de
Solucéo de Crioterapia ou sem Camoy
Camoy Exodontias

Fonte: Autoral
*Teste de Associagdo Linear

5.3 Caracteristicas sociodemograficas e clinicas associadas as lesdes pequenas e grandes

no grupo dos QOs nio sindromicos e sindromicos

Considerando a categorizacao das lesdes em pequenas e grandes dentro dos grupos de
QOs nao sindromicos e sindromicos foi observada a relacdo do tamanho com diagnostico
clinico, tipo de bidpsia executada, localizagdo nos maxilares, aspecto radiografico, presencga
de sinais e sintomas, frequéncia de recidivas e modalidade de tratamento empregada (Tabelas

7¢28).

O estabelecimento da hipdtese clinica nao foi influenciado pelo tamanho da lesao tanto
no grupo dos ndo sindromicos (p= 0,34) quanto no grupo dos sindrémicos (p= 1,00), uma vez
que a hipotese de QO foi predominante nos casos avaliados, independentemente do tamanho
da lesao (Tabela 7). Foi observada associacao entre o tipo de bidpsia executada e o tamanho

da lesdo no grupo do QOs ndo sindromicos (p<0,05), pois foi verificada uma tendéncia de
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maior realizagdo de bidpsia excisional nas lesdes pequenas. Por outro lado, nos QOs
sindromicos, essa associagdo nao foi verificada (p=0,11), apesar de ter sido observada maior

frequéncia de bidpsias excisionais nas lesdes pequenas (Tabela 7).

O niimero de lesdes com aspecto unilocular foi superior nas lesdes pequenas no grupo
dos nao sindromicos e sindromicos, observando-se associagdo entre o aspecto radiografico e o
tamanho da lesdo (p< 0,05) (Tabela 7). Quanto aos sinais (p= 0,45) e sintomas (p= 0,46), nao
foi verificada associacdo entre a presenca deles e o tamanho da lesdo no grupo dos nao
sindromicos. Nas sindromicas, tanto sinais quanto sintomas foram mais frequentes nas lesoes
grandes, no entanto, nao foi observada associacdo entre essas variaveis € o tamanho das lesdes

(p=0,32 e p= 0,27, respectivamente) (Tabela 7).

No grupo das lesdes ndo sindromicas, houve associacdo entre a varidvel lesdao
recidivante e o tamanho da lesdo (p= 0,03). As lesdes recidivantes foram mais comumente
classificadas como lesdes pequenas e as primdrias corresponderam mais frequentemente a
lesdes grandes (Tabela 7). Para as sindromicas, ndo houve associacdo entre a variavel lesdo

recidivante e 0 tamanho da lesao (»p=1,00).
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Com relacdo a localizacdo, tanto as lesdes pequenas quanto as grandes
predominaram na regido posterior da mandibula para o grupo dos ndo sindromicos e

sindromicos (Figura 7).

Figura 7. Localizagio das lesdes pequenas e grandes nos grupos de QOs ndo sindromicos e
sindromicos

Localizacao daslesdes versus o tamanho- lesdes nfo sindromicas?
(n =1169)
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® Hemimandibula/ Mandibula Anteroposterior m Hemimaxila/ MaxilaAnteroposterior

Fonte: Autoral.
Legenda: Casos Omissos- “para ndo sindromicos: 320; °para sindromicos.’ 46.
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No grupo das lesdes ndo sindromicas, tanto as lesdes pequenas quanto as
grandes, foram submetidas mais frequentemente a enucleagdo combinada a outros
tratamentos, seguida da curetagem isolada. Para o tratamento das lesdes sindromicas, a
distribuicao da enucleagdo combinada e da curetagem isolada foi equiparada no grupo

das lesdes pequenas e grandes (Tabela 8).
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6 DISCUSSAO

O QO tem sido alvo de pesquisas e discussdes ao longo dos ultimos anos, devido
as controvérsias que existem a respeito do seu comportamento biologico e classificagao.
O conhecimento sobre suas caracteristicas sociodemograficas e clinicas sdo importantes
para a sua caracterizagao, especialmente quando se consideram os QOs nado sindrémicos
e sindromicos. De acordo com a literatura inglesa, apenas dois estudos na modalidade
multicéntrica, trataram sobre aspectos sociodemogaficos, clinicos e radiograficos
exclusivamente do QO, um estudo europeu (BOFFANO et al., 2021) e outro da
América do Sul (SCHUCH et al., 2020). Estudos no Brasil sdo escassos ¢ nao abordam
a caracterizagdo dos QOs associados a SCNBC. Neste estudo, foi realizada uma
caracterizacdo sociodemografica e clinico-radiografica completa dos QOs ndo
sindromicos e sindromicos, observando-se possiveis associacdes das caracteristicas com
a condicdo do paciente e tamanho das lesdes. Além disso, foram verificadas as

caracteristicas mais frequentes nos QOs recidivantes.

O QO ¢ o 3° cisto mais frequente nos maxilares (BORNSTEIN et al., 2005),
representando cerca de 10% a 20% de todos os COs (EL-NAGGAR et al.,2017). Lesoes
solitarias de QO sdo mais frequentes na populagdo, enquanto que as multiplas lesdes
geralmente estdo associadas a Sindrome do Carcinoma Nevoide Basocelular, a qual
ocorre a cada 1:60.000 nascidos vivos (NEVILLE et al., 2016). Como esperado, no
presente estudo, o QO ndo sindromico (88%) foi mais frequente que o sindromico
(5,2%), semelhante ao estudo europeu realizado por Boffano et al. (2021). Esses autores
ainda encontraram uma frequéncia de sindromicos (4,4% de 405 individuos)

discretamente inferior a deste estudo.

A principal hipotese diagndstica atribuida as lesdes ndo sindromicas e
sindromicas foi de QO, sendo ainda mais frequente nos casos sindromicos com
associacdo estatisticamente significativa. Entretanto, outros estudos na literatura que
também rastrearam essa informacao, encontraram resultados diferentes deste estudo, a
exemplo de Myoung et al., (2001), em que o QO foi a segunda hipotese mais frequente
(25,2%), ficando atras do Cisto Dentigero (27,1%), assim como Brannon e Colonel

(1976), que identificaram o Cisto Dentigero como a hipdtese diagnostica mais frequente
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de sua amostra. Acredita-se que a maior atribuicdo da hipotese de QO nas lesdes
sindromicas, ocorra em funcdo do acometimento de multiplos sitios e por essa
apresentacao ser classica dos QOs sindromicos. No entanto, vale ressaltar que outras
lesdes além do QO ja foram relatadas em pacientes sindromicos, como Ameloblastoma
e Tumor Odontogénico Adenomatoide (PASTORINO et al., 2012; SHEPARD &
COLEMAN, 2014).

Este estudo evidenciou que ndo houve associagdo entre a condi¢do do paciente e
o sexo acometido, tanto no grupo de QOs ndo sindrémicos quanto nos sindrémicos,
apesar de ter sido observada uma tendéncia de maior ocorréncia dos QOs sindromicos
no sexo feminino. Achado semelhante foi relatado por Payne em 1972, embora outros
autores tenham reportado uma discreta predilecdo por individuos do sexo masculino em
casos nao sindromicos (BRANNON & COLONEL, 1976; NARUSE et al., 2016; EL
NAGGAR et al., 2017, SCHUCH et al., 2020) e predilecao pelo sexo feminino em
casos sindromicos (BRANNON & COLONEL, 1976; JANJUA et al., 2022). Um estudo
multicéntrico recente (BOFFANO ef al., 2021), com 405 individuos portadores de QO,

mostrou maior acometimento do sexo masculino (61%).

Um outro aspecto investigado neste estudo foi a condi¢do do paciente e a
presenca de QOs em multiplos sitios. Lesdes multiplas sdo observadas raramente na
condi¢do ndo sindromica, acometendo apenas cerca de 5% dos individuos neste grupo
(KARGAHI & KALANTARI, 2013) e parecem ocorrer em razao da natureza multifocal
do QO, ao invés de um defeito genético (NARSAPUR et al., 2015). Ja na Sindrome do
Carcinoma Nevoide Basocelelular, a presenca de multiplos sitios se caracteriza como
um dos sinais patognoménicos da doenca. E importante ressaltar que, a presenca de
multiplos sitios dissociada de outros sinais classicos da SCNBC, pode representar a
forma incompleta (EL MURTADI et al., 1996) ou a primeira manifestacdo clinica da
Sindrome (KARGAHI & KALANTARI, 2013; HAMMANNAVA et al., 2014), sendo
mandatério que este paciente permaneca sob acompanhamento para investigacoes
futuras e correto diagnostico. Neste estudo as lesdes multiplas compreenderam apenas
0,7% dos casos ndo sindromicos e estavam presentes em 94,7% dos sindromicos,
confirmando a forte associacao entre multiplos sitios e presenga de SCNBC. Brannon &
Colonel (1976) detectaram em sua investigagdo que os multiplos sitios ndo associados a
sindrome corresponderam a 5,8% de sua amostra, nimero ainda superior ao observado

neste estudo. Curiosamente, a presenca de multiplos QOs ja foi verificada em outras
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sindromes, como Sindrome de Marfan (BRANNON & COLONEL, 1976), Sindrome de
Ehlers-Danlos, Sindrome de Noonan, Sindrome Oro- Facial- Digital, Sindrome de

Simpson-Golabi-Behmel (JANJUA et al., 2022).

De forma geral, a distribuicao etdria do QO ¢ ampla (PAYNE, 1972; BOFFANO
et al., 2021; SCHUCH ef al., 2020), com pico de incidéncia entre a segunda e terceira
décadas de vida. Schuch et al. (2020) em uma amostra de 2.497 QOs ndo sindromicos
encontraram uma média de idade de 36,2 anos. Entretanto, especificamente em casos
sindromicos, as lesdes parecem ocorrer em pacientes ainda mais jovens (EL-NAGGAR
et al., 2017). Neste estudo foi observada a ocorréncia de lesdes mais frequentemente
entre a terceira e sexta décadas de vida, independente da condicdo do paciente,
semelhante ao relatado por Boffano et al., (2021), que em seu estudo também
observaram que a maior parte dos pacientes se agrupavam na faixa etaria entre 20 ¢ 59
anos. Rajendra Santosh (2020) afirma que estas lesdes podem ser observadas em
qualquer idade da vida adulta, principalmente entre a segunda e quarta década de vida,
raramente afetando criangas. A mediana de idade observada no presente estudo foi de
32 anos em casos ndo sindromicos e 17,5 anos em casos diagnosticados com SCNBC,

confirmando os dados da literatura.

Nos exames radiograficos, o QO pode exibir imagem unilocular ou multilocular,
com predominancia do aspecto unilocular. A variante multilocular corresponde a apenas
cerca de 30% dos casos, acometendo principalmente a regido posterior mandibular
(CHIRAPATHOMSAKUL, SASTRAVAHA & JANSISYANONT, 2006; BORGHESI
et al., 2018). O aspecto radiografico unilocular foi o mais encontrado nas lesdes nao
sindromicas e sindromicas nesta amostra, conforme relatado anteriormente por outros
autores (ZHAO et al., 2002; MACDONALD et al., 2013; SANCHEZ-BURGOS et al.,
2014; SCHUCH et al., 2020; BOFFANO et al., 2021). Os achados radiograficos
isolados sdo incapazes de fornecer um diagnostico especifico, ja que o QO pode se
assemelhar a diversas outras lesdes encontradas nos maxilares, como ameloblastoma,
cisto periodontal lateral, cisto dentigero, cisto radicular (NEVILLE et al., 2016).
Contudo, o padrao de crescimento anteroposterior do QO ao longo do comprimento do
0sso, causando expansdo minima das corticais vestibular e lingual, pode ser altamente

sugestivo de que se trata de tal lesao.
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Grande parte dos dados a respeito de sinais e sintomas estava omissa nas fichas
clinicas de encaminhamento para exame histopatoldgico, especialmente com relagdo aos
sinais. Dos casos nao sindrémicos e sindromicos que continham essas informacdes,
aproximadamente metade apresentaram sinais. De acordo com a literatura, os sinais
mais comumente associados ao QO sdo a expansdo/abaulamento cortical, fistulas,
presenca de secrecdo (sanguinolenta, purulenta ou ceratinizante), mobilidade e
deslocamentos dentarios, reabsor¢ao radicular, aumento de volume local ou difuso,
assimetria facial, trismo e hiperemia (BRANNON & COLONEL, 1976; MYOUNG et
al., 2001; CHIRAPATHOMSAKUL, SASTRAVAHA & JANSISYANONT, 2006;
AGRAWAL et al., 2012; BHARGAVA et al., 2012; BORGHESI et al, 2018;
RAJENDRA SANTOSH, 2019; VALLEJO-ROSERO et al., 2019). Em relagdo aos
sintomas, a dor e parestesia tém sido relatados (PINHEIRO et al., 2020;
CHIRAPATHOMSAKUL, SASTRAVAHA & JANSISYANONT, 2006).

Embora sinais e sintomas tenham sido observados na amostra, a literatura aponta
que sintomas ndo sao tipicamente associados ao QO (BOMFIN, 2011; SCHUCH et al.,
2020), enquanto que alguns sinais podem ser observados em lesdes maiores (NEVILLE
et al. 2016; EL- NAGGAR et al., 2017). Mesmo que estas lesdes demonstrem um
comportamento mais agressivo quando comparadas aos demais cistos do
desenvolvimento, ¢ comum que ndo apresentem nenhuma manifestacio em seus
estagios iniciais, sendo encontradas de forma acidental em exames radiograficos de
rotina. Além disso, o vetor mesio-distal de crescimento, entremeando-se em 0Sso
medular, dificilmente provoca abaulamentos ou perfuragdes na cortical Ossea ou
qualquer outro sinal que levem o clinico a suspeitar da presenca de alguma lesdo
(VALLEJO-ROSERO et al., 2019). Quando presentes, os mais comuns parecem Ser o
aumento de volume isolado ou associado a dor (MYOUNG et al., 2001;

CHIRAPATHOMSAKUL, SASTRAVAHA & JANSISYANONT, 2006).

Em um comparativo acerca do tamanho das lesdes, foi observada a mesma
mediana de tamanho para os QOs ndo sindromicos e sindrémicos (2,5cm). Portanto,
este estudo sugere que possivelmente o tamanho da lesdo independe da condigdo do
paciente (ndo sindromico ou sindrémico). Interessante comentar que o estudo de
Boffano et al. (2021) observou uma média de tamanho discretamente superior (3,4cm).

Sobre as lesdes recidivantes, estas foram infrequentes na amostra total, mas quando
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relatadas, foram superiores nos pacientes sindromicos, com associagdo estatisticamente
significativa. A presenga da SCNBC ¢ sugestiva de um comportamento mais agressivo
das lesdes, incluindo altas taxas de recorréncias (KARGAHI & KALANTARI, 2013;
JANJUA et al., 2022). Forssell em 1980 estimou que a taxa de recorréncia € de 63% em

QOs associados a SCNBC e 37% nos casos nao sindrémicos.

Quanto a localizagdo, ja foi demonstrado que a mandibula € o osso gnatico mais
acometido pelo QO, sobretudo na regido posterior (CHIRAPATHOMSAKUL,
SASTRAVAHA & JANSISYANONT, 2006) numa propor¢ao de 2:1 em relagdo a
maxila (BRANONN & COLONEL, 1976; MESQUITA, 2001; HAMMANNAVAR et
al., 2014). A regido posterior da mandibula também foi o sitio mais afetado pelos QOs
ndo sindromicos e sindrémicos neste estudo. Uma das explicagdes possiveis para este
fenomeno ¢ de que os QOs se originam dos remanescentes da lamina dentaria
aprisionados nesta area, ja que, ¢ incomum o desenvolvimento de dentes
supranumerdarios neste sitio (BRANONN & COLONEL, 1976). Diversos outros relatos
e séries de casos realizadas no Brasil e ao redor do mundo ratificam que esta localizagao
representa a zona mais propensa a ocorréncia de QO (AZEVEDO et al., 2012;
KINARD et al., 2018; YAMASHITA et al., 2019; SANTANA et al., 2021; SCHUCH
et al., 2020; BOFFANO et al., 2021).

Ademais, foi verificado que a maxila posterior também se mostrou como local
de predile¢do para as lesdes sindromicas, representando 28,10% das lesdes sindromicas
neste estudo. A literatura € consistente em afirmar que QOs encontrados na regidao
posterior de maxila estdo frequentemente associados a SCNBC (DONATSKY et al,
1976, WOOLGAR, RIPPIN, BROWNE, 1987; EL-NAGGAR et al., 2017). Outro
achado importante foi que o acometimento concomitantemente da regido anterior e
posterior de maxila ou mandibula pelo QO foi raro, principalmente se tratando de lesdes
que envolviam completamente uma hemiarcada. Isso refor¢a, em certo ponto, a taxa de
crescimento relativamente lenta do QO, embora esta lesdo apresente um crescimento
mais rapido e mais infiltrativo, se comparado a outros cistos odontogénicos do

desenvolvimento (BROWNE, 1975).

Em relagdo ao tratamento mais comumente empregado ao QO neste estudo,

verificou-se que para as lesdes nao sindromicas foi a enucleagdo combinada a outros
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tratamentos, semelhante ao estudo de Boffano et al. (2021), enquanto que para as
sindromicas foi a curetagem isolada. Além disso, os tratamentos conservadores foram
os mais instituidos, independente da faixa etaria do individuo acometido pelo QO.
Considerando a natureza benigna da lesdo, no entanto, associada a comportamento
agressivo e altas taxas de recidiva, ainda ndo existe um consenso com relagdo ao
tratamento ideal para o QO. Portanto, op¢des de tratamento conservadoras ¢ mais
agressivas tém sido propostas e adotadas. As evidéncias, até entdo, sugerem que as
abordagens via tratamentos isolados estdo mais propensas ao desenvolvimento de lesdes
recidivantes (MYOUNG et al., 2001; VALLEJO-ROSERO et al., 2019), uma vez que
através desses métodos, ha possibilidade de permanéncia dos remanescentes do epitélio
cistico na loja cirurgica. A fim de tentar garantir efetividade nessas abordagens mais
conservadoras, adjuvantes como osteotomia periférica, uso de solu¢do de Carnoy,
crioterapia com gas-refrigerante propano-butano ou nitrogénio liquido sdo utilizados
(JOHNSON et al., 2013; CASTRO et al., 2017, MENDONCA et al., 2022). Essas
abordagens, embora mais agressivas que as modalidades isoladas, se caracterizam como
conservadoras (VALLEJO-ROSERO et al., 2019), j4 que levam a uma morbidade
menor € ndo provocam grandes mutilagdes. Em contrapartida, taxas ainda mais baixas
de recidiva sdo vistas em tratamentos mais radicais, como a ressec¢do, em que ja foi
observado 0% de recorréncia apds esta modalidade de tratamento em estudos como de

Blanas et al. (2000), Zhao et al. (2002) e Yilmaz et al. (2020).

Mesmo diante das baixas taxas de recorréncias que este tipo de tratamento
oferece, nao se pode desconsiderar a maior morbidade e os desafios de reabilitagao pos-
operatoria atrelada a grandes resseccoes em maxila e mandibula. Cada caso exige uma
abordagem especifica e para isso, uma série de fatores deve ser considerado durante o
planejamento cirrgico. Diante dos tratamentos empregados neste estudo, seja para
lesdes nao sindromicas e sindromicas confrontando com os achados na literatura, o
objetivo primario do tratamento ¢ erradicar a patologia e a decisdo sobre o mais
apropriado deve considerar as caracteristicas intrinsecas a lesdo, ao paciente, a

reabilitacdo futura e a sobrevida livre de recorréncias.

Diversos fatores t€ém sido sugeridos como possiveis razdes para recorréncia
dessas lesoes. Dentre eles estdo: a localizagdo e tamanho da lesdo, associados a um

tratamento que impossibilite a completa remocao da patologia, permitindo que novos
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cistos sejam formados a partir de ilhas epiteliais e cistos satélites aprisionados em
tecidos duros ou moles; o aspecto multilocular, que também pode conferir algum grau
de dificuldade na remocao da lesdo e cistos de novo, que podem se desenvolver nos
sitios anteriores a partir dos remanescentes da camada basal do epitélio oral
(MESQUITA, 2001; JOHNSON et al., 2013; BORGHESI et al/, 2018). Além disso,
outras caracteristicas relacionadas ao aspecto histopatoldgico como, paraqueratinizacao
do revestimento epitelial, destacamento do epitélio da capsula, brotamento da camada
basal e mitoses na camada suprabasal, podem justificar o aparecimento de recorréncias

(PAYNE, 1972; COTTOM et al., 2011).

As recidivas parecem ser mais frequentes em pacientes sindromicos. Essa
caracteristica se deve a alta taxa de proliferacdo dos revestimentos epiteliais nestes
casos (KARGAHI & KALANTARI, 2013), assim como algum grau de influéncia
hereditaria ou predisposi¢ao (PAYNE, 1972; MESQUITA, 2001).

O intervalo mediano de ocorréncia das recidivas no presente estudo foi inferior
para as lesoes sindromicas (1 ano) comparado as ndo sindromicas (2 anos). Donatsky et
al., 1976, em um estudo envolvendo 13 casos sindromicos, observaram em
acompanhamento de 2 anos que 85% dos individuos desenvolveu recidiva,
recomendando que este deveria ser o tempo minimo obrigatdrio de acompanhamento
nos casos de pacientes portadores da SCNBC. Em um outro trabalho foi verificado que
pacientes nesta condi¢do tem uma tendéncia a aumento de chances de recidivas a
medida que o tempo passa, especialmente dentro dos primeiros 5 anos (DONATSKY &
HJORTING-HANSEN, 1980). J& Branon e Colonel (1976) observaram um intervalo
médio superior ao encontrado neste trabalho (4 anos e 10 meses em recorréncias
unicas), porém, quando se tratou de intervalo médio entre lesdes de maultiplas
recorréncias, foi observado menor intervalo de tempo (2 anos e 10 meses, para a
primeira e a segunda, respectivamente). Portanto, as recidivas, de forma similar entre
casos nao sindromicos e sindrOmicos, surgem maioritariamente nos primeiros cinco
anos apos a exérese da lesdo, com as lesdes sindromicos tendendo a recidivas mais

precoces.

Quanto a idade, as recidivas foram mais frequentes entre a terceira e sexta

década de vida. Yilmaz et al., (2020) apresentaram resultado semelhante a este estudo,
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em que as recidivas apresentaram maior incidéncia na faixa etaria adulta (intervalo de
31 a 57 anos, com média de 43,1 anos). Myoung et al. (2001) foram mais incisivos em
afirmar que a alta taxa de recorréncia se da por volta da quinta década de vida, mais do
que em qualquer outro grupo etario. Para o sexo, ndo foi verificada nenhuma predilegao,
semelhante ao que foi relatado nessas séries envolvendo lesdes recorrentes (MYOUNG
et al.,, 2001; YILMAZ et al., 2020), embora lanculovici et al., (2016) tenham
encontrado um numero muito superior de homens afetados por recidivas que mulheres
(25 homens em 36 casos). Posto isto, mais estudo sdo necessarios para verificar se o

sexo pode ou nao ter influéncia sobre as reincidéncias da lesao.

No presente estudo, o aspecto radiografico predominante nas recidivas foi o
unilocular, contrariando o observado por Yilmaz et al. (2020), que em sua amostra de
lesdes recidivantes foi verificada somente a variante multilocular. Pinheiro et al. (2020),
verificaram que somente pouco mais de um tergo das lesdes (35,7%) de seu estudo se

caracterizavam como uniloculares.

Taxas de recidivas ja se mostraram dependentes dos sitios envolvidos. A regido
posterior da mandibula mostrou ser altamente propensa a recorréncias em relagdo aos
demais sitios (MYOUNG et al., 2001; IANCULOVICI, BLINDER, PELEG, 2016;
YILMAZ et al.,2020; PINHEIRO et al., 2020), conforme também demonstrado nesse
estudo. Embora haja uma tendéncia de que esta seja a area mais predisposta a recidivas,
outros autores ja demonstraram nao haver associagdo entre localiza¢do e recidivas
(HABIBI et al., 2007). Contrariando o exposto, Chirapatomsakul et al. (2006) relataram
a mandibula anterior como sitio mais acometido pelas recidivas, provavelmente, devido

a realizagdo prévia de tratamento mais conservador na area afetada.

O tratamento de lesdes recidivantes pode ser mais desafiador que o tratamento
de lesOes primarias. Em casos de lesdes recorrentes, fibrose tecidual e lesdes multifocais
dificultam a erradicagdo da doenga, mesmo que tratamentos mais radicais sejam
executados (WARBURTON, SHIHABI, ORD, 2015). O tratamento mais empregado
para as lesdes recidivantes neste estudo foi a enucleacdo combinada a outros

tratamentos, seguida pela curetagem isolada.
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Em uma revisdo sistematica acerca do manejo e tratamento do QO, Johnson et
al. (2013) mostraram que somente a enucleacdo isolada e a enucleagdo combinada a
outros tratamentos (exceto a solu¢do de Carnoy) apresentaram taxas de recorréncia de
25,6% e 30,3%, respectivamente. A marsupializagdo com medidas adjuvantes produziu
uma taxa de recorréncia de 15,8%, enquanto que a enucleagdo associada a solugdo de
Carnoy apresentou uma taxa de recorréncia de 7,9%. Apenas um caso de resseccdo
apresentou recidiva (6,3%). Eles concluiram que a enucleagdo combinada (exceto com
solugdo de Carnoy) resultou em maiores taxas de recidiva que em qualquer outro
tratamento. Posto isto, a enucleacdo, ainda que combinada a outras terapias ndo parece
ser o tratamento mais adequado ao QO, embora ainda seja realizado em larga escala.
Considerando ainda a curetagem isolada em nimero expressivo como tratamento de
recidivantes no presente estudo, hd de considerar que a maioria das lesdes apresenta
friabilidade capsular, logo, este tratamento também pode ser insuficiente para prover a

resolucao completa da patologia.

Quando a lesdo j& se tratava de recidiva propriamente dita, Yilmaz e et al.,
(2020) indicaram a abordagem por ressec¢do com ou sem solucdo de continuidade, pois
demostraram um numero importante de recidivas apos tratamento com enucleagdo.
Portanto, parece haver um consenso de que as resseccdes como tratamento de QO
devem ser reservadas para casos de multiplas recidivas (3 ou mais) nas quais outros
tratamentos mais conservadores falharam ou frente a lesdes mais agressivas, que
apresentem infiltracdo em outras estruturas além da 6ssea (ZHAO et al. 2002;
JOHNSON et al., 2013; YIALMAZ et al, 2020). Seja qual for a modalidade de escolha,

um follow-up longo ¢ recomendado diante desta patologia.

Alguns fatores podem influenciar na expansdo do QO, seja ele relacionado a
teoria biomecanica, que considera a pressdo osmotica dentro do cisto, ou os da teoria
bioquimica, que incluem a proliferacdo epitelial, liberagdo de colagenases,
prostaglandinas produzidas na capsula e outras varias enzimas e citocinas que
provavelmente desempenham um papel na reabsor¢do 6ssea. Como ja foi constatado
que estes fatores também atuam em outras lesdes cisticas de comportamento menos
agressivos, além do perfil de crescimento multicéntrico das lesdes multiloculares, que

refutam a expansao hidrostatica unicéntrica, parece duvidoso que para o QO a pressdo
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osmotica seja um fator preponderante, tornando a proliferacao epitelial mais relevante

quando se trata dessa lesdo (MESQUITA, 2001; EL MURTADI et al., 1996).

Foi verificado neste estudo que o tamanho da lesdo ndo influenciou a atribuicdo
do diagndstico clinico no grupo dos nao sindromicos e sindromicos, uma vez que o QO
foi o mais apontado para toda a amostra. Em verdade, a principal caracteristica que
parece direcionar ao diagnostico clinico de QO, ¢ o sentido de crescimento da lesdo.
Este padrao no sentido anteroposterior ¢ um traco fortemente atrelado a esta patologia
(NEVILLE et al. 2016). Além disso, a presenga de outros sinais sugestivos da SCNBC,

combinados a multiplas lesdes dos maxilares sdo favoraveis a hipotese diagnodstica de

QO.

De uma forma geral, as lesdes pequenas estiveram mais associadas a bidpsia
excisional, enquanto nas lesdes grandes houve uma maior variagdo no tipo de bidpsia
empregada. A literatura traz que a escolha de um ou outro procedimento dependera do
tamanho da lesdo, sua localizag¢do, entre outros fatores e cabe ao profissional tanto o
discernimento quanto a habilidade técnica para decidir qual realizar, diante de um
diagndstico clinico pré-estabelecido (TOMMASI, 2014). No geral, para lesdes de
grandes propor¢des (>2cm), sejam elas uniloculares ou multiloculares, as bidpsias
incisionais s3o as indicadas. Ja para as lesdes menores (<2cm) em zonas de baixo risco
para malignidade, a modalidade excisional ¢ a de escolha (TOMMASI, 2014; MILORO
et al., 2016). Talvez o fato do QO se assemelhar clinica e radiograficamente em alguns
aspectos com outras lesdes dos maxilares, como cisto dentigero, radicular residual,
periodontal lateral (NEVILLE et al., 2016), em que se observa um comportamento mais
indolente e tem a bidpsia excisional como tratamento, pode encorajar o clinico a
executar este procedimento equivocadamente em lesdes de grandes dimensoes e levar a

realizagdo de biospias excisionais em larga escala, como executado neste estudo.

O padrao radiografico unilocular foi superior nas lesdes pequenas, estando de
acordo com a afirmacdo de Pinheiro et al., 2020, em que as lesdes menores sdo
propensas a demonstrarem aspecto unilocular, enquanto que lesdes maiores tendem a

apresentar aspecto multilocular.

Quanto ao tamanho da lesdo nao houve associacdo com a presenca ou auséncia

de sinais e sintomas em cada um dos grupos, no entanto, observou-se uma tendéncia a
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maior frequéncia de sinais nas lesdes grandes de ambos os espectros. A literatura
ratifica que lesdes pequenas habitualmente sdo assintomaticas, enquanto que em lesdes
maiores sao observados com mais frequéncia drenagem, dor e aumento de volume,
embora algumas lesdes maiores também possam ser completamente assintomaticas
(NEVILLE et al, 2016; EL-NAGGAR et al., 2017). Em relatos de casos anteriores,
envolvendo individuos sindromicos, as lesdes acima da média de tamanho estabelecida
neste trabalho como grandes (>3 cm) também foram associadas a sinais e sintomas
importantes (MOHTASHAM et al., 2009; AGRAWAL et al., 2012; CHANDRAN et
al.,2015; KUMAR et al., 2018; KAWABE et al., 2022), no entanto, mais investigacoes
sd0 necessarias para confirmar esta relacdo dentro de cada espectro, tendo em
consideragdo que a amostra disponibilizada neste estudo foi pequena, bem como deve-

se considerar as limitagdes dos trabalho que contém estas informagdes.

As lesdes recidivantes foram mais associadas a tamanhos pequenos (até 3,0cm)
no grupo dos nao sindromicos. Yilmaz et al., 2020, encontraram resultados diferentes
do presente estudo, visto que esses autores constataram que de todos os QOs ndo
sindromicos recidivantes, 65% eram maiores que 3,5cm didmetro, no entanto, nao
encontraram relagdo significativa entre o nimero de recidivas e o diametro da lesdo,

provavelmente devido ao baixo nimero de casos (11 casos).

Tanto as lesdes pequenas quanto as grandes tiveram predile¢ao pela mandibula
posterior. Lesdes grandes, em particular no corpo posterior € no ramo da mandibula,
podem se apresentar multiloculadas (NEVILLE et al., 2016). Nao foram identificados
trabalhos que se propusessem a investigar especificamente a relagdo entre tamanho e
localizagdo em casos de QO. Os estudos no geral apenas afirmam o tamanho minimo,
médio ¢ maximo das lesoes incluidas, fazendo uma correlacdo indireta entre estas
variaveis, permitindo observar tamanhos variados numa localizagdo preferencial (regido
posterior mandibular) (IANCULOVICI, BLINDER, PELEG, 2016; SCHUCH et al.,
2020; BOFFANO et al., 2021).

O tratamento preferencial para as lesdes pequenas e grandes foi a enucleacao
combinada a outros tratamentos. Ressalta-se que no grupo sindromico, a curetagem
isolada teve um destaque tanto para as lesdes pequenas quanto grandes. Embora ja tenha
sido discutido acima acerca das limitagdes concernentes ao tratamento mais conservador

diante do QO e auséncia de um protocolo uniforme para o tratamento desta patologia,
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em algumas situacdes especificas pode haver indicagdo expressa de tratamentos

conservadores.

Diante as altas taxas de recidivas, muito cirurgides optam por uma completa
excisdo associada a margens de seguranca mais extensas. Entretanto, a enucleagdo com
aplicagdo de solucdo de Carnoy ou osteotomia periférica ¢ recomendada em casos de
pequenos QO cujas margens podem ser avaliadas (JOHNSON et al., 2013; YILMAZ et
al., 2020). Tratamentos ainda mais conservadores para pacientes em fase de
crescimento, como descompressdo ou marsupializa¢do sdo considerados diante de QO,
levando em conta os prejuizos que o tratamento radical traria nestes casos, como
deformidades faciais, disturbios sensoriais, perdas dentarias e inibicdo do crescimento
facial (BAIK, BAIK, CHOI, 2020). Estes fatores listados acima sdo alguns que podem
justificar a decisao de tratamento mais conservador para os QOs deste estudo, fossem
eles em casos ndo sindromicos, sindromicos, primarios, recidivantes, pequenos ou

grandes.
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7 CONCLUSAO

Uma caracterizag¢ao da populagdo brasileira acometida por QO nao sindromicos
e sindromico foi apresentada. Esse trabalhou ratificou a maior frequéncia de QOs ndo
sindromicos na populagdo ¢ demonstrou que aspectos relacionados ao acometimento de
multiplos sitios, idade e recidiva podem ser distintos entre os QOs nao sindromicos e
sindromicos. Ademais, foi constatado que as recidivas ocorrem mais precocemente nos
pacientes portadores da SCNBC. O tamanho das lesdes ndo influenciou a atribuicdo da
hipotese clinica, mas teve relagdo com o tipo de bidpsia e aspecto radiografico mais

frequentes, bem como a presenga de sinais.
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