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ARTIGO ORIGINAL

ORIGINAL ARTICLE

Aspectos clinicos, histologicos
e de microscopia eletréonica dos
granulomas de intubacio das
pregas vocais.

Regina Helena Garcia Martins’, Norimar
Hernandes Dias? Daniela Carvalbo dos Santos?,
Alexandre Todorovic Fabro?, José Reinaldo
Cerqueira Braz’®

Resumo

Granulomas sao lesoes bilaterais e pediculadas das apo-
fises vocais. Etiologias: intubacao, refluxo, traumatismos,
fonotraumatismo e idiopatica. Objetivo: Analisar aspectos cli-
nicos e morfolégicos dos granulomas de intubacao. Material
e Métodos: Estudo retrospectivo dos pacientes submetidos
2 microcirurgia por granulomas de intubacio, atendidos na
Instituicao onde foi realizado, a partir de 2002. Analisaram-se:
idade, sexo, indicacio e tempo da intubacio, sintomas, laudos
de videolaringoscopia e nimero de biopsia. Realizou-se estu-
do histologico em todos os casos e de microscopia eletrdnica
em trés deles. Resultados: 10 pacientes (7 F e 3 M), idade
entre 2 anos e 72 anos e tempo de intubacao entre 4 horas e
21 dias. Rouquidao foi o principal sintoma. A histologia mos-
trou hiperplasia epitelial, intenso inflamacao importante no
corion e proliferacao vascular. Na MEV observou-se epitélio
escamoso com escassa descamacio. A MET, juncoes interce-
lulares alargadas e desmossomos alterados. No corion havia
lagos sanguineos, intensa inflamacio, e fibroblastos com
alteracoes estruturais como nucleos irregulares e cisternas
dilatadas. Conclusdes: Granulomas pés-intubacio aparecem
em qualquer idade, mesmo em intubacao por curto periodo,
e causam rouquiddo precocemente. As principais alteracoes
morfolégicas sao observadas no corion, como proliferacao
vascular, inflamacio e alteracdes estruturais em fibroblastos
indicando disfuncao e dano celular.

Clinical, histological and
electron microscopic aspects of
vocal fold granulomas

Palavras-chave: granuloma, intubacao, laringe, morfologia.
Keywords: granuloma, intubation, larynx, morphology.

/ Summary

Granulomas are bilateral and pediculated lesions of
the vocal apophysis. Etiologies: intubation, reflux, trauma,
vocal abuse, idiopathic origin. Aim: To analyze the clinical
and morphological aspects of post intubation granulomas.
Methods: retrospective study of patients submitted to
microsurgery for post intubation laryngeal granulomas
seen at our Medical School starting in 2002. We analyzed:
age, gender, indication and time of intubation, symptoms,
videolaryngoscopic diagnosis and biopsy findings. Light
microscopy was performed on all specimens, and electron
microscopy on three of them. Results: ten patients (7 females
and 3 males), between the ages of 2 and 72 years, intubation
time between 4h and 21 days. Hoarseness was a frequent
symptom, starting in the first week following extubation.
Histology shows mild epithelial hyperplasia, severe
inflammation and vessel proliferation in the corion. Under
SEM, the epithelium presented mild superficial desquamation.
Under TEM, intracellular junctions showed widening with
structural changes in the desmosomes. In the corion there
were vessel proliferations, inflammation and fibroblasts
with structural alterations. Conclusions: post intubation
granulomas appear in any age and hoarseness is a frequent
symptom. Morphological alterations occur in the corion as
vessel proliferations, inflammation, and intracytoplasmatic
alterations in fibroblasts suggesting cellular dysfunction and
damage.
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INTRODUCAO

Granulomas sio lesdes arredondadas, de diversas
coloragoes (roseas, esbranquicadas ou vinhosas), uni-
laterais ou bilaterais, na maioria das vezes pediculadas,
apresentando-se com superficie lisa ou irregular. Seus
pediculos de implantacio se inserem na regiao posterior
da glote, especialmente ao nivel das apofises vocais (Fi-
gura 1).

Figura 1. Granulomas em ambas as apofises vocais

Entre os diversos fatores etiologicos responsiveis
pelo aparecimento dos granulomas laringeos, destaca-se
a intubacio endotraqueal, o refluxo gastroesofigico, os
traumatismos laringeos externos, o fonotraumatismo e a
origem idiopatica, reservada as situacoes de dificil identi-
ficacio do fator causal. Entre esses fatores etiologicos, a
intubacao endotraqueal, o abuso vocal e a laringite dcida
ganham destaque, o que reforca a importancia do ques-
tionamento desses no momento da anamnese'?. Deve se
considerar ainda os granulomas laringeos classificados
como especificos, secundarios as doencas granulomatosas
especificas da laringe como a tuberculose, a blastomicose,
a hanseniase, a leishmaniose, a sifilis, entre outras1. Neste
estudo, terao destaque, especificamente, os granulomas
de intubacao.

Clawsen, em 1932 foi o primeiro a descrever o
granuloma laringeo relacionado a intubacao endotraqueal,
despertando a atencao de outros autores para o estudo
dos diversos fatores envolvidos no seu desenvolvimento®.
Entre estes, tém-se: as intubacdes prolongadas e trauma-
ticas, a utilizacio de tubos traqueais de maior diametro,
as elevadas pressoes no interior dos balonetes dos tubos
traqueais, principalmente nas anestesias que utilizam 6xido
nitroso, e a inadequacio dos planos de sedacio. Nesta

daltima situacao, a movimentacio cervical do paciente
permite que o tubo traqueal se desloque ao longo da via
aérea, facilitando o atrito do mesmo com o epitélio de
revestimento da mucosa da laringe e da traquéia. O pa-
ciente que esta intubado e sem sedacao ou com seda¢io
inadequada realiza também movimentos involuntarios de
degluticio e de fonacao, forcando as pregas vocais em
direcao ao tubo, comprimindo e traumatizando assim o
epitélio de revestimento das apofises vocais®.

Alguns autores tém observado maior prevaléncia
dos granulomas laringeos no sexo masculino, relacao esta
que se inverte quando sio considerados, especificamente,
os granulomas de intubacao, sendo estes mais comuns na
laringe feminina. Este fato tem sido explicado pelas particu-
laridades anatdmicas da configuracao da laringe da mulher,
apresentando menores dimensdes e conseqiientemente,
permitindo maior constato da canula com a mucosa das
vias aéreas'’. Além disso, o fragil pericondrio que recobre
as apofises vocais das cartilagens aritendideas e a pobre
vascularizacao da mucosa local sao fatores adicionais que
tornam a regiao mais vulneravel aos traumas de intubacio.
A prevaléncia do género feminino nos granulomas de
intubacao pdde ser constatada por Pontes et al.” analisan-
do um grupo amostral de 66 pacientes com granulomas
laringeos, dos quais 15 se desenvolveram apds intubacao,
sendo que, destes, seis pertenciam ao sexo masculino e
nove ao feminino.

Pelo fato de as lesdes se posicionarem na comis-
sura glotica posterior, a voz, em muitos casos, € pouco
comprometida, uma vez que podem nao impedir a coap-
tacao glotica. Porém ha descricoes de granulomas muito
volumosos que, além de prejudicarem, consideravelmente,
as qualidades vocais, causam também dispnéia®. Sintomas
adicionais incluem sensa¢ao de corpo estranho, tosse e
pigarro.

Os granulomas de intubacdo ocorrem, mais comu-
mente, em intubagoes prolongadas, entretanto, tém-se sido
também diagnosticados em pacientes intubados por curto
periodo de tempo. Kaneda et al.” relataram o aparecimento
de granuloma em prega vocal em uma paciente do sexo
feminino submetida a intubacao endotraqueal com tubo
traqueal de pequeno didmetro (6,5 mm) durante apenas
4,5 horas. Periodos menores de intubagio associados ao
desenvolvimento de granulomas laringeos foram apresen-
tados por Shimokojin et al.10 em trés pacientes intubados
por 2hs e 20 min a Shs e 40 min.

Poucos autores tém apresentado os aspectos mor-
fologicos dos granulomas laringeos. As escassas citacoes
restringem-se ao estudo histologico e nao-ultraestrutural "',
Luzar et al.'') estudaram as particularidades epiteliais da
cobertura mucosa dos granulomas laringeos, realizando
analise retrospectiva, clinica e histomorfolégica, de 149
lesoes. Para a andlise histologica das alteracoes epiteliais
os autores utilizaram a classificacao de Ljubljana'?, que
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considera o epitélio como normal, anormal com hiperpla-
sia simples, hiperplasia atipica e carcinoma in situ. Com-
plementaram o estudo com a andlise da atrofia epitelial.
As caracteristicas benignas do granuloma laringeo foram
enfocadas pelos autores a partir das constatacoes de hi-
perplasia simples do epitélio em 65,8% dos casos, atrofia
epitelial em 16,1%, epitélio normal em 13,4% e hiperplasia
anormal em apenas 4,7% dos casos, sem constatacao de
carcinoma in situ. Os autores observaram ainda a formaciao
de muitos lagos sanguineos na lamina propria, permeados
por diversas células inflamatorias.

Descricoes morfologicas mais detalhadas dos gra-
nulomas de intubacio nao sio identificadas na literatura,
o que estimulou a realizacio do presente estudo o qual
tem como objetivos apresentar as caracteristicas clinicas e
morfologicas dos granulomas de intubacao, por meio de
estudo histologico e de microscopia eletrdnica de varredu-
ra e de transmissao a fim de desvendar detalhes ultraestru-
turais que possam facilitar a compreensio da fisiopatologia
das lesdes, bem como orientar o tratamento.

CASUISTICA E METODOS

Foi realizado estudo retrospectivo dos pacientes
com diagnostico de granulomas laringeos por intubaciao
endotraqueal atendidos nos ambulatérios de Otorrinola-
ringologia da Faculdade de Medicina de Botucatu (Unesp)
onde a pesquisa foi realizada, a partir de 2002 e que
haviam sido submetidos a microcirurgia de laringe para
remo¢ao das lesoes. O estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa em Humanos da Instituicao onde foi
realizado (protocolo de nimero 472/2007).

Dos prontudrios médicos foram extraidas as se-
guintes informacoes: idade, sexo, indicacio da intubacio,
tempo de intubacdo, sintomas vocais ou respiratorios
manifestados apds a extubacio, laudos dos exames de
videolaringoscopia e nimero de biépsia.

As laminas histologicas foram revisadas por pro-
fissional competente do departamento de Patologia da
mesma Instituicao sendo registradas as alteracoes epiteliais
mais relevantes (hiperplasia, acantose, hiperceratose) bem
como da lamina prépria (aumento do nimero de vasos,
edema, infiltrado de células inflamatérias). Os parame-
tros histologicos foram quantificados utilizando-se escore
semiquantitativo: 0 (auséncia de alteracdo), 1 (alteracao
leve), 2 (alteracao moderada) e 3 (alteracio intensa). Para
exame e registro fotografico, utilizou-se microscopio de luz
(marca Zeis - Carl Zeiss do Brasil Ltda.; modelo Axiostar
plus), com diferentes aumentos e captura de imagens em
camera digital.

Trés fragmentos de granulomas laringeos, no mo-
mento da remog¢ao cirtrgica, haviam sido fixados também
em glutaraldeido a 2,5%, e encaminhados para o Depar-
tamento de Morfologia da mesma instituicio para serem
processados para os estudos de microscopia eletronica (de

varredura e de transmissao), como se segue: para 4 mi-
croscopia eletronica de varreduraas pecas cirdrgicas, foram
fixadas em glutaraldeido a 2,5% por 12 horas, lavadas em
tampao fosfato 0,1 M e em pH 7,3, fixadas em solucao de
tetréxido de 6smio a 1%, por 1 hora, lavadas em tampao
fosfato, desidratadas em série, em solucdes crescentes de
alcool a 75% a 100%, secadas em aparelho de ponto cri-
tico (Balzers CPD-020), utilizando-se dioxido de carbono
liquido. Em seguida, foram montadas em base metdlica
com cola de prata e cobertas com ouro (15nm de ouro)
em aparelho Balzers MED-010, sendo entio examinadas
e fotografadas em microscopio eletronico de varredura
(SEM 515, Philips -Holanda), sob tensio de 15KV. Para
a microscopia eletronica de transmissao, as pecas foram
fixadas em glutaraldeido a 2,5%, lavadas em tampao fos-
fato 0,1 M, pH 7,3. Em seguida foram fragmentadas em
cortes de 3 mm por 1 mm, sobre cera odontoldgica rosa,
umedecida com solucio fixadora de glutaraldeido a 2,5,
fixadas com acido 6smico a 1% e em tampao fosfato 0,1M,
pH 7,3, desidratadas em série crescente de acetonas (50%,
70%, 90% e 100%), e mergulhadas em mistura de acetona
e resina de araldite (Polysciences, Inc.). Os fragmentos
foram entao retirados da mistura e incluidos em bloco
de resina de araldite pura, em estufa a 370C, sendo feitos
cortes semifinos de 0,5 pm, sobre laminas e corados com
mistura de 1:1 de azul de metileno a 1% e Azur II a 1%.
Esses cortes semifinos foram examinados em microsco-
pio de luz e novamente cortados ultrafinos (500), sendo
examinados e fotografados em microscopio eletronico
de transmissio (modelo EM 301, Philips AG - Holanda),
utilizando-se filme Eastman 5302 (Kodak Co, EUA) e papel
fotografico Kodabromide (Eastman Kodak Co., EUA).

Os padroes de normalidade da mucosa laringea, tan-
to histologicos como de microscopia eletronica, ja haviam
sido determinados previamente por nds, em pesquisas
anteriores, a partir da andlise morfologica da mucosa de
cobertura das pregas vocais removida de trés laringes de
pecas de autopsias de cadaveres, sem antecedentes de
intubacao ou trauma laringeo.

Para a comparacao das proporcoes foi utilizado o
teste do qui-quadrado. Para a comparacio dos escores foi
utilizado o teste nao-paramétrico de Friedman, sendo o
nivel de significancia utilizado de 5%.

RESULTADOS

No periodo estudado foram submetidos a remog¢ao
cirargica dos granulomas de intubagdo 10 pacientes cujas
particularidades clinicas encontram-se apresentadas na
Tabela 1. A faixa etdria dos pacientes variou de 2 anos e
3 meses a 72 anos, havendo predominio do sexo feminino
(7 casos). O tempo de intubacio variou de 4 horas a 21
dias. Rouquidao foi o principal sintoma dos pacientes,
iniciada, na maioria dos casos, ja na primeira semana da
extubacao, e, em alguns deles, imediatamente apds a re-
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Tabela 1. Aspectos clinicos dos pacientes portadores de granulomas de intubagéo.

Caso Idade Sexo C ausa qa Tempo <_je Sintomas Tgmpo entre o inicio d_o N Laringoscopia Recidivas

intubacao intubacao sintomas e a extubagao

1 23 F Laparoscopia 6 hs Rouquidao 12 dias Granulomas bilaterais 3

e tosse
2 53 F Plastica facial 4 hs Rouquidao 7 dias Granulomas bilaterais 0
3 2a3m F Pneumonia 21 dias ROL!QUId’E.IO 2 dias Granuloma anterlgr este- 0
e dispnéia nose subglética

4 23 M Trauma_atlsmo 12 dias Rouquidao 3 dias Granulomas bilaterais 0
craniano

5 16 F Over dose 3 dias Rouquidao 30 dias Granulomas bilaterais 0

6 20 F Cpmpllca_gao 1 dia Rouquidao 1h Granuloma unilateral post 0

pds cesariana
4a F Mal convulsivo 1 dia Rouquidao 1h Granuloma unilateral
72 Angioplastia 3 dias Rouquidéao 60 min Granuloma bilateral

9 37 M Traumgtlsmo 2 dias Rouquidao 5 dias Granuloma bilateral 0
craniano

10 29 F Traumgtlsmo 7 dias Rouquidao 15 dias Granuloma bilateral 0
craniano

Tabela 2. Andlise histoldgica dos granulomas de intubagéo.
c EPITELIO LAMINA PROPRIA
aso
Hiperplasico (*) Acantético  Hiperceratético Edema (*) PMN (*)  Linfocitos (*) Histiocitos Proliferacao vasos (*)

1 0 0 0 1 1 2 0 3

2 0 0 0 2 1 1 1 3

3 1 1 0 2 1 2 0 3

4 0 0 0 2 2 1 0 3

5 1 0 0 3 1 1 0 2

6 1 1 0 2 1 1 0 1

7 1 0 0 2 1 3 0 1

8 1 0 1 3 0 1 0 1

9 1 0 0 2 2 1 0 2

10 1 0 0 2 2 1 0 2

Sistema de escore: 0- auséncia de alteragéo; 1- alteracao leve; 2- alteragdo moderada; 3 - alteragéo severa.

(*) p<0,05

mocao da canula. O encontro de granuloma em apofise
vocal bilateral foi o achado endoscopico mais constante.
As recidivas das lesoes foram observadas em apenas um
paciente.

A Tabela 2 resume os resultados histologicos, na
qual observa-se que a as alteracoes epiteliais foram discre-
tas, predominando a hiperplasia de grau leve, registrada
em sete ldminas analisadas. As maiores alteracoes foram
constatadas na lamina prépria, como edema, infiltrado
inflamatorio de polimorfonucleares e linfocitos (Figura 2)
e raros histiocitos. Proliferacdo intensa de vasos foi achado

Figura 2. Granuloma laringeo. Em a e em b observa-se intenso infiltra-
do de células inflamatérias na lamina prépria bem como proliferagao
de pequenos vasos (Microscopia de luz, HE- a-40X; b-80X).
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Figura 3. Em a, b e c. granuloma vocal. Observar a superficie pouco
pregueada da mucosa e com poucas células se descamando da su-
perficie (microscopia eletronica de varredura: a -55X; b -330X; ¢ -165X).
Em d (890X) superficie mucosa da prega vocal normal com padrao
hexagonal e com algumas células se destacando da superficie.

Figura 4. Superficie epitelial do granuloma laringeo com alargamento
das jungodes intercelulares, alterando a estrutura dos desmossomos
(Microscopia eletronica de transmisséo, 1.550X).

constante nas laminas analisadas (Figura 2). Na Tabela 2
estao destacadas com (*) as alteracdes histologicas que
apresentaram significado estatistico (p<0,05) na compa-
racao entre os escores.

Pela andlise de microscopia eletrdnica de varredura
dos granulomas observou-se epitélio plano com poucas
células se descamando de sua superficie ao contririo do

Figura 5. Granuloma laringeo. Em a, intenso infiltrado de células in-
flamatdrias na lamina prépria em meio a material amorfo (3.250X); em
b, destaque para polimorfonuclear neutréfilo com citoplasma repleto
de granulos fagocitados (13.250X). Em ¢ e em d, fibroblastos com
morfologia alterada, contendo em seu citoplasma reticulo endoplas-
matico rugoso com cisternas extremamente dilatadas, nicleos com
contorno irregular (13.250X).

epitélio pregueado e esfoliativo das pregas vocais normais
(Figura 3).

Pela microscopia eletronica de transmissao as jun-
coes intercelulares do epitélio mostravam-se distanciadas
umas das outras, alterando a estrutura dos desmossomos
(Figura 4). Viarias células inflamatdrias, principalmente
neutrofilos, linfocitos, alguns eosinodfilos e mastocitos fo-
ram encontradas mergulhadas na lamina propria (Figuras
5 e 6). Os citoplasmas de alguns neutréfilos e mastocitos
estavam repletos de granulos fagocitados. Na lamina pro-
pria observou-se também lagos sanguineos (Figura 6).
Os fibroblastos eram mais numerosos na lamina propria
e apresentavam alteracdes marcantes no citoplasma como
dilacao das cisternas do reticulo endoplasmatico rugoso e
nucleos com contornos irregulares (Figura 5). Mesmo com
o maior ndmero de fibroblastos, nao se observou redes
de fibras colagenas.

Figura 6. Granuloma laringeo. Em a, lamina prépria com lagos san-
guineos formados a partir de proliferagéo vascular (7.700X). Em b,
destaque para eosindfilo com granulos citoplasmatico birrefringentes
(7.700X).
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DISCUSSAO

Diversos tipos de lesoes laringeas e traqueais, se-
cunddrias a intubacio endotraqueal, tém sido descritas,
como as ulceracoes de mucosa, sinéquias, estenoses e
granulomas®®. Na fisiopatologia dessas lesoes, a isquemia
da mucosa € o denominador comum, particularmente pelo
uso de tubos traqueais de maior didmetro e pela elevada
pressao intracuff. Nessa linha de pesquisa, Nordin'? rea-
lizou interessante estudo experimental em ratos intuba-
dos, variando a pressio no balonete de 20 a 100 mmHg.
Constatou que o surgimento de lesdes estava diretamente
relacionado 2a elevacao da pressao no interior do balone-
te, especialmente quando essa ultrapassa a pressao de
perfusao capilar (25 mmHg), gerando, seqiiencialmente,
isquemia sobre a mucosa, prejuizo ao suprimento san-
guineo para o pericondrio, ulceracao local, colonizacao
secunddria de bactérias e condrite. A regiao do processo
vocal nao mantém contato direto com o balonete, mas
sim com a canula e, por apresentar delgada cobertura de
mucosa e pericondrio, é freqlientemente lesada durante
intubacao, principalmente em intubacdes traumadticas e
em pacientes agitados.

Os granulomas sao descritos, principalmente, em
intubacgoes prolongadas e em pacientes adultos. Contraria-
mente, neste estudo observou-se que essas lesdes podem
também se desenvolver na laringe infantil, observadas por
nos em uma crianca de apenas 2 anos e 3 meses. O tempo
de intubagio ndo parece ser o Unico fator determinante
para o aparecimento da lesio, como observado na Tabe-
la 1, em que alguns pacientes desenvolvem granulomas
mesmo apos poucas horas de intubagio, fato este também
destacado por outros autores™'.

Os granulomas apresentam implantacio na por¢ao
posterior da glote e, desta forma, nao deveriam causar
sintomas vocais logo apds a extubacdao, uma vez que
seu desenvolvimento nao € imediato; entretanto, queixas
de rouquidao sao freqiientes e muitas vezes aparecem
imediatamente apds a extubacao ou nos dias subseqtien-
tes. O motivo pelo qual alguns pacientes desenvolvem
granulomas e sintomas vocais mais precocemente que
outros ainda ¢ incerto. Parece haver influéncia de outros
fatores como, a presenca do refluxo gastroesofigico e
o abuso vocal, os quais parecem se destacar entre as
principais causas de granulomas laringeos. Em estudo
retrospectivo de 66 pacientes, Pontes et al.” observaram,
como principais etiologias dos granulomas da laringe:
refluxo gastroesofigico (30,3%), abuso vocal (33,3%),
intubacao endotraqueal (22,7%) e origem idiopatica (9%).
A participacio do refluxo gastroesofigico na origem dos
granulomas laringeos de contato foi também destacada
por Wani & Woodson?, diagnosticado em 19 dos 21 pa-
cientes avaliados, sendo a intubacio endotraqueal menos
freqiiente, diagnosticada em apenas quatro deles. A falta de
informacoes adicionais nos prontudrios médicos nio nos

permitiu analisar a influéncia desse fator predisponente. O
habito de tossir e de pigarrear no periodo pos- operatério
também € traumatico para a mucosa laringea. Sendo assim,
esses quadros devem ser controlados apds a extubaciao
a fim de evitar o desenvolvimento de lesdes. Lemos et
al.? demonstraram a importancia do controle do refluxo
gastroesofagico, do processo inflamatorio e do abuso vo-
cal no tratamento do granuloma laringeo, independente
de sua origem, obtendo remissao importante dessa lesiao
ap6s tratamento clinico por 2 a 4 meses, o qual incluiu o
uso de inibidores de bomba de prétons, corticosterdide
inalatorio e fonoterapia. A falta de controle desses fatores
pode justificar as recidivas descritas por diversos autores
e observadas também em um caso desta casuistica. As
recidivas saio comumente precoces, tendo sido controladas
por meio do tratamento cirdrgico do granuloma associado
a injecao de toxina botulinica tipo A no musculo tireoa-
ritendideo, diminuindo assim o impacto entre as pregas
vocais durante a fonacao”™.

As alteracoes morfologicas observadas neste estudo
demonstraram que o epitélio no granuloma de intubacio
¢ do tipo escamoso, apresentando discreta hiperplasia
epitelial e edema, detectado a microscopia eletrdnica de
transmissao pelo afastamento das juncoes intercelulares. O
alargamento das junc¢oes epiteliais e a hiperplasia epitelial
sao constantemente destacados nos estudos ultraestruturais
de outras lesdes benignas das pregas vocais, como nos
nodulos, polipos e edema de Reinke, nas quais o epitélio
€ exposto constantemente a agentes traumaticos como
fonotraumatismo, tabagismo, processos inflamatorios,
entre outros'>°.

Em nenhuma amostra estudada, tanto na analise
histolégica como na ultraestrutural, foi observada erosao
do epitélio ou caracteristicas neoplasicas. O carater benig-
no dos granulomas ja havia sido salientado anteriormente
por Galé et al."? em estudo histolégico retrospectivo de
149 biopsias de granulomas laringeos, constatando predo-
minio da hiperplasia simples do epitélio, atrofia e padrio
de normalidade.

A lamina propria das pregas vocais normais é
composta basicamente por matriz extracelular, formada
por fibras coldgenas, fibras elasticas, glicoproteinas, gli-
cosaminoglicanos, alguns fibroblastos, raros macréfagos e
esparsos capilares'”'8. Nos exames ultraestruturais e histo-
logicos dos granulomas observou-se intenso infiltrado de
células inflamatorias na lamina prépria com predominio
de polimorfonucleares neutréfilos, linfocitos, raros his-
tiocitos e eosindfilos, além da marcante proliferacao de
vasos. Essas alteracoes caracterizam o granuloma como
uma lesao angiomatosa inflamatoéria, também denominada
de granuloma piogénico. O citoplasma de muitas dessas
células encontrava-se repleto de granulos fagocitados
indicando intensa atividade na missao de reparaciao da
inflamacao.
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Fibroblastos estao, comumente, em maior ndmero
em tecidos danificados, colaborando na reparacao tecidual
a partir da producio de fibras coldgenas. Nos granulomas,
ao contrario, mesmo com o aumento do nimero dos
fibroblastos niao se observam feixes de fibras coligenas
na lamina propria. A andlise ultraestrutural dessas células
identificou alteracdes importantes intracitoplasmaticas
como dilatacao das cisternas do reticulo endoplasmatico
rugoso e perda dos ribossomos, as quais, aliadas aos
contornos irregulares de seus nucleos, sao interpretadas
como disfun¢io e dano celular.

O predominio do componente inflamatorio no gra-
nuloma explica os beneficios observados do tratamento
adjuvante da lesao com corticosterdides.

CONCLUSOES

Os granulomas vocais pos-intubacao endotraqueal
podem surgir em qualquer faixa etria, bem como em
pacientes submetidos a intubaciao por curto periodo de
tempo. Os sintomas vocais sao precoces. Pelas andlises
morfolégicas apresentam-se como lesdes com proliferacio
marcante de vasos na lamina préprio e intenso infiltrado in-
flamatorio. Estudos ultraestruturais adicionais demonstram
alteracdes intracitoplasmaticas em fibroblastos sugerindo
ocorréncia disfunciao e dano celular.
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