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RESUMEN

El granuloma periférico de cdlulas gigantes es una lesion
exofitica poco frecuente de la cavidad oral, también denomina-
da épulis de células gigantes, osteoclastoma, granulomarepara
tivo de células gigantes, o hiperplasia de células gigantes. El
motivo de este trabgjo es presentar una serie de 13 pacientes,
gue acuden a la consulta de la Unidad Docente de Medicina
Oral de la Facultad de Odontologia de la Universidad de
Santiago de Compostela. Valoramos la edad y €l sexo de cada
paciente, asi como lalocaizacion, € tamafio, laevolucion y €
tratamiento de cada lesién, comparando |os resultados obteni-
dos con los existentes en la literatura. El articulo presenta ade-
més una revision de los procesos con los que debemos hacer
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diagnostico diferencial, enfocando sobre todo tres de dlos -l
tumor pardo del hiperparatiroidismo, € querubismo y € quiste
0se0 aneurismatico- que tienen e mismo patron histolégico del
granuloma periférico de células gigantes.

Palabras clave: granuloma periférico de células gigantes,
épulis de células gigantes, osteoclastoma, granuloma repara-
tivo de células gigantes, hiperplasia de células gigantes.

INTRODUCCION

El granuloma periférico de células gigantes (GPCG), es
una lesién exofitica reactiva, poco frecuente, de la cavidad
oral, también denominada épulis de células gigantes, osteo-
clastoma, granuloma reparativo de células gigantes, o hiper-
plasia de células gigantes. Su etiologia es desconocida, aun-
gue se cree que puede ser debido a un factor irritativo o agre-
sion (extraccion, traumatismo, placa, sarro, obturacion des-
bordante, infeccidn crénica, impactacion alimentaria, etc) (1-
14). El GPCG puede presentarse como unalesion polipoide o
nodular, de color predominantemente rojo azulado y de
superficielisabrillante 0 mamelonada. Su tamafio esvariable,
raramente sobrepasando los 2 cm de diametro, siendo de con-
sistencia gomosa o blanda a la pal pacion. Es una lesion asin-
tomética, a no ser que interfiera con la oclusién momento en
gue se ulceray se sobreinfecta, dando sintomatologia (2, 4, 5,
7-9). Es més frecuente en mujeres que en hombres, existien-
do una pequefia predileccion por € grupo de edades com-
prendido entre 30-70 afios, afectando sobre todo a maxilar
inferior en laregion de premolaresy molares (4, 5). El diag-
nostico definitivo debe ser confirmado mediante estudio his-
toldgico que se caracteriza fundamentalmente por la existen-
ciade células gigantes multinucleadas en un estroma que pre-
senta diversos grados de inflamacion y vascularizacion. El
tratamiento consiste en la excision quirdrgica 'y remocion de
los factores irritativos, siendo las recurrencias poco frecuen-
tes (aproximadamente 10%) (4-7). El objetivo de este trabajo
es el estudio de trece casos de GPCG valorando |os datos epi-
demioldgicosy € diagnostico diferencial.

MATERIAL Y METODO

Se rediza un estudio en un grupo de trece pacientes (8
mujeresy 5 hombres) con GPCG que acuden ala consulta de
la Unidad Docente de Medicina Oral de la Facultad de
Odontologia de la Universidad de Santiago de Compostela en
el periodo de tiempo comprendido entre septiembre de 1995
hasta mayo del 2001. El rango de edades de este grupo varia
entre 13y 78 afios. En cada caso se valoray relacionalaedad
y €l sexo de cada paciente con la lesion presentada. Ademas
se estudia la localizacién de cada lesion valorando no solo el
maxilar sino también su posicién en e mismo. Se estudia
también el tamafio conjuntamente con € tiempo de evolucién
intentando correlacionar estos dos aspectos. Todos los pacien-
tes son sometidos a un estudio radiografico (radiografia pano-
ramica o periapical).
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TABLA 1
Caracterigticas resumidas de los 13 casos de granuloma periférico de cdulas gigantes consderados en € presente estudio
Caso Edad Sexo Maxilar Localizacion Tamario Evolucién
(afos) (cm) (meses)

1 57 F Superior Posterior 2 3

2 45 M Superior Anterior 15 2

3 52 F Inferior Posterior 3 5

4 65 M Superior Anterior 15 1

5 27 M Superior Posterior 2,5 4

6 74 F Inferior Anterior 2 12

7 41 F Superior Posterior 35 12

8 78 F Inferior Anterior 4 24

9 62 M Inferior Anterior 15 3

10 53 M Superior Anterior 2 4

11 47 F Superior Posterior 1 2

12 31 F Superior Anterior 2 6

13 13 F Inferior Posterior 2 6

Media F/M Sl AlIP Media Media

49,6 85 85 7:6 21 6,5

F: femenino, M: masculino, S: superior, I: inferior, A: anterior, P: posterior.

RESULTADOS

L os resultados obtenidos en esta serie de pacientes se descri-
ben en laTabla 1. Se observa una media de edad de 50 afios, en
un intervalo que variaentre los 13 y 78 afios siendo més frecuen-
te en las mujeres (8 de 13 casos). Comprobamos también una
mayor prevaenciaen € maxilar superior (8 casos, 61,5%), y que
no existe una predileccidn significativaen cuanto aladistribucion
anteropogterior delalesion (7 anterioresy 6 posteriores). Enrela-
cion a tamafio obtenemos una media de 2,1 cm, exigiendo 4
casos de lesiones superioresa2 cm (Figs. 1, 2y 3). El tiempo de
evolucién que presentan las lesiones varia entre 1 mes'y 2 afios.

DISCUSION

El GPCG se presenta como unatumoracion gingival polipoi-
de o nodular de consistencia gomosa o blanda ala palpacion (2,
4, 7-9), hecho que observamos en todos los casos. Esta lesidon
tiene un tamafio variable, aunque raramente sobrepasalos 2 cm
y presenta una superficie lisa brillante o mamelonada de color
rojo azulado. Es asintomética, de evolucion lenta salvo que se
ulcere o se infecte, por gemplo, cuando interfiere con la oclu-
son (2-5, 7-9). En relacion con estas caracteristicas hemos
observado diferencias, pues existen 4 casos en que lalesion pre-
senta un tamafio superior a2 cm (casos 3, 5, 7y 8 de la Tabla
1), que se pueden explicar por € largo tiempo de evolucidn de
lalesion, aunque exista unalesion (caso 6) con 12 meses de evo-
lucién que no sobrepasa los 2 cm. Esta aparente no concordan-
cia entre e tiempo de evolucién/tamafio de la lesién se puede
explicar por lavariedad de factores que pueden estar implicados
en la etiologia del GPCG, asi como por laintensidad variable
con que ellos pueden actuar. También € aspecto fue muy varia
ble; es posible encontrar desde lesiones de color igud a la
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mucosa normal o un poco més pdlida, lesiones de color rojo
intenso, hasta otras de color rojo azulado o marrén. En cuanto a
lalocalizacion dd GPCG laliteraturarevisadahabla de unapre-
dileccion por laregion premolar delamandibula (4, 6-8, 10). En
esta serie nos encontramos con més casos en e maxilar superior
(8 casos) que en lamandibula (5 casos), siendo casi igua ladis
tribucion anteroposterior de las lesiones, existiendo 2 lesiones
(casos 3y 13) en laregion de premolares inferiores. Esta dife-
rencia puede no ser significativaa tratarse de una serie de sdlo
13 pacientes.

Es posible verificar en este estudio que € GPCG afecta sobre
todo amujeres siendo la proporcion hombre/mujer de 1:1,6 y que
€ rango de edad esta comprendido entrelos 13y los 78 afios (Fig.
3), pero que lamayoria se Sitla entre la 42y la 72 décadas, coin-
cidiendo en esto con los demés estudios y trabagjos publicados (4-
9). En la literatura esti descrita la aparicion de reabsorcion del
hueso aveolar, ensanchamiento del espacio periodonta y reab-
sorcion superficia delacortica en € reborde edéntulo (3, 5, 6, 9,
13). Este fendmeno no lo hemos observado en ninguno de los
casos agui presentados.

Debido a todas estas caracteristicas del GPCG existen
algunas lesiones con las que debemos hacer diagndstico dife-
rencial desde el punto de vista clinico (3-5, 7, 9-12, 15-17):

- Granuloma central de células gigantes (GCCG). Se des-
cribe como una lesion expansiva y destructiva intradsea que
puede perforar la cortical mimetizando un GPCG, pero en el
examen radioldgico, € GCCG presenta un area radiolGcida
correspondiente ala lesion pudiendo existir una pérdida total
o incompleta de lalamina dura en los dientes relacionados.

- Granuloma piogénico. Es dificil hacer € diagnéstico dife-
rencial solo por los datos clinicos, pero esta lesion es de conss
tencia mas blanday sangra con mas facilidad.
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Fig. 1.

Granuloma periférico de células gigantes en hemipaladar izquierdo
mayor gue 2 cm.

Peripheral giant-cell granuloma in the upper |eft palate. Diameter> 2 cm.

Fig. 3.

Granuloma periférico de células gigantes mayor que 2 cm en cresta
aveolar inferior derecha de un paciente de 78 afios.

Peripheral giant-cell granuloma on the right lower alveolar ridge of a 78-
year-old patient. Diameter> 2 cm.

- Parulis. Esta lesion esta frecuentemente relacionada con un
diente necrosado o con la enfermedad periodontal y en lahigtoria
clinicae paciente puede referir dolor en determinados momentos.

- Fibroma. La consistencia, € color delalesiony lapresencia
de un factor irritativo, ayudan a diagnostico diferencid pudiendo
ser necesariala confirmacion histolGgica

- Fibroma osificante periférico. Aunque se parezca ad GPCG,
estalesién seulceray seinflamafrecuentemente, fatando € color
rojo azulado. En € examen radiogréfico es posible observar pun-
tos de calcificacion.

- Hemangioma. El carécter pulsantey el hecho de desaparecer
cuando se redliza vitropresion hacen € diagndstico diferencidl.

- Carcinoma metastético. Cuando selocdizaen laencia, suele
provocar una destruccion dsea irregular por debgjo de lalesion
exofitica, pudiendo existir antecedentes de un tumor primario de
otralocalizacion.

- Epulis fisurado. Uno de los casos que presentamos, dlinica:
mente se parece a estalesion pero tras € examen anatomopatol 6-
gico resultd ser un GPCG.

Destacar que en todos | os otros casos es hecesario confirmar €
diagnoéstico mediante anatomia patolégica, que generamente
revelaunalesién no encapsulada congtituida por tejido conectivo
que contiene cdulas gigantes multinucleadas, fibroblastos, cdu-
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Fig. 2.

Granuloma periférico de células gigantes en hemipaladar derecho
mayor gue 2 cm.

Peripheral giant-cell granuloma on the right upper palate. Diameter> 2 cm.

las mononucleadas y muchos vasos sanguineos donde pueden ser
frecuentes | os focos de extravasacion de eritrocitos y hemosideri-
na(2-11, 13-18).

Histol égicamente también es necesario redizar € diagndstico
diferencid entre diversas lesiones que presentan & mismo aspec-
to histolégico: € tumor pardo ddl hiperparatiroidismo (HPT), €
querubismo y € quiste 6seo aneurismético.

El tumor pardo del HPT puede perforar lacortical y parecerse
aun GPCG, o bien este Ultimo puede ser la presentacion inicial
de un HPT primario, o de un HPT secundario, generdmente,
debido a una insuficiencia renal. Esta necesidad de diagnéstico
aumentaen los casos en que € paciente presenta signos de hiper-
ca cemia(ca culos renales, desdrdenes neuromusculares, psiquia
tricos 0 gadtrointestindes). Ademés en un paciente con HPT,
encontramos un aumento de la parathormona, la cacemiay los
niveles de fosfatos en la andlitica sanguinea (16, 17).

El querubismo es una displasia 6sea benigna que afectaambos
maxilares de forma bilaterd que aparece en lainfanciay desapa-
rece después de la pubertad. Es una enfermedad hereditaria auto-
somica dominante. Afecta sobre todo alos ahgulos mandibulares
y cuando afecta d maxilar superior puede desplazar los gjos y
obliterar € seno maxilar. El crecimiento esindoloroy laslesiones
que abultan los maxilares son duras ala palpacion. El diagnosti-
co diferencial con € GPCG se redliza por las caracterigticas cli-
nicas, su historia familiar y examen radiogréfico donde se ve la
afectacion Gsea -imégenes radiotrangparentes multilobuladas
smétricas en los maxilares-.

El quiste 6seo aneurismético es una lesidn intradsea quigtica,
ostealiticay expansiva. La afectacion mas frecuente es e ngulo
mandibular donde se inicia como una tumefaccion, a veces dolo-
rosa. Radiogréficamente se observa una transparencia multil ocu-
lar en formade “ pompas de jabdn”, con adelgazamiento y expan-
s6n delacortical. Por todo esto e diagndstico diferencid entre
edalesony € GPCG se hace através de laanamnesis, laclinica
y € examen radioldgico (2).

El tratamiento que aplicamos aestas lesones es € descrito por
laliteratura (1-7, 10, 12, 13), que consste en la excision quirdrgi-
cacon legrado eliminando todalabase delalesiony todoslosfac-
toresirritativos para prevenir recidivas que gparecen en un 10% de
los casos, pero que en nuestra serie es de 0% a cabo de 1 afio.
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Peripheral giant-cell granuloma.
Review of 13 cases

SUMMARY

Peripheral giant-cell granuloma is an infrequent exophytic
lesion of the oral cavity, also known as giant-cell epulis, oste-
oclastoma, giant-cell reparative granuloma, or giant-cell
hyperplasia. The present study reports 13 cases on patients
that visited the Oral Medicine department of the Dental
Faculty in the Santiago de Compostela University. e report
the location, size, course and treatment of each lesion, com-
paring the results obtained to those reported in the literature.
We discuss differential diagnosis with respect to other enti-
ties, in particular brown tumor of hyperparathyroidism, che-
rubism, and aneurysmal bone cyst, all of which show very
similar histological appearance to peripheral giant-cell gra-
nuloma.

Key words: giant-cell peripheral granuloma, giant-cell epu-
lis, osteoclastoma, giant-cell reparative granuloma, giant-cell
hyperplasia.

INTRODUCTION

Peripheral giant-cell granuloma (PGCG) is an infrequent
reactive exophytic lesion of the oral cavity, also known as
giant-cell epulis, osteoclastoma, giant-cell reparative gra-
nuloma, or giant-cell hyperplasia. Its causes are not known,
although it is thought that it may be due to an irritant or
aggressive factor (trauma, tooth extraction, badly finished
fillings, plaque, calculus, chronic infections, impacted food,
etc.) (1-14). PGCGs may present itself as polypoid or nodu-
lar lesions, predominantly bluish red with a smooth shiny or
mamillated surface. They are variable in size, though repor-
tedly rarely exceeding 2 cm in diameter, and are generally
soft or rubbery to touch. They are basically asymptomatic,
unless they interfere with occlusion, in which case they may
ulcerate and become infected (2, 4, 5, 7-9). They are more
frequent in women than in men, with a slightly higher pre-
valence in the 30- to 70-year-old age group, and affect lar-
gely the lower jaw in the premolar and molar regions (4-5).
The final diagnosis should be confirmed on the basis of his-
tological appearance, basically characterized by the pre-
sence of multinucleate giant cells in a stroma showing var-
ying degrees of inflammation and vascularization.
Treatment is usually by surgical excision and elimination of
possible irritant factors, with recurrence being infrequent
(approximately 10%) (4-7).

The present study reports 13 cases of PGCG in patients
attending our clinic in the northwest of Spain, with specific
consideration of epidemiological factors and differential
diagnosis.
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MATERIAL AND METHOD

Over the period of September 1995-May 2001, a total of
13 patients with PGCG (8 women and 5 men) attended our
clinic (the Oral Medicine Faculty of the University de
Santiago de Compostela). Patient age ranged from 13-78
years. In each case we recorded age, sex, lesion location
(upper or lower jaw, anterior or posterior position), lesion
size, and time-of-onset. Possible correlation between lesion
size and time-since-onset was investigated by Spearman rank
correlation. Additionally, all patients underwent panoramic
and periapical radiography.

RESULTS

The basic characteristics of this series are summarized in
Table 1. Mean patient age was 50 years (range 13-78 years).
Eight (61.5%) of the 13 patients were women; in 8 (61.5%) of
the patients the lesion wasin the upper jaw; in 7 (54%) of the
patients the lesion was anterior; none of these proportions
differs significantly from 1:1. Mean lesion diameter was 2.1
cm, with four granulomas larger than 2 cm (Figs. 1, 2 and 3).
Time-since-onset ranged from 1 month to 2 years.

DI SCUSSION

All casesincluded in the present study showed the charac-
teristic clinical appearance of PGCG, i.e. a polypoid or
nodular gingival tumor, soft or rubbery to palpation, with a
smooth shiny or mamillated surface (2, 4, 7-9). Lesion size
has previously been reported to be variable but to rarely exce-
ed 2 cm (2-5, 7-9). However, 4 of our 13 lesions had a dia-
meter greater than 2 cm (cases 3, 5, 7 and 8; Table 1): this
appears to be related to time of onset, since lesion diameter
and onset time were significantly correlated. Note, however,
that the correlation was not absolute: in case 6, onset time
was 12 months, but diameter was only 2 cm. This lack of
absolute concordance between lesion size and onset time is
probably attributable to the diverse possible causes of
PGCG, and the variation in the intensity with which the cau-
sal factors act. Clinical appearance was highly variable:
some lesions were of the same color as, or dightly paler than,
the normal mucosa; others showed an intense red, bluish red,
or brownish coloration. Previous reports have suggested that
PGCG lesions may be preferentially located in the premolar
region of the mandible (4, 6-8, 10). In our series we observed
more casesin the upper jaw (8 cases) than in the mandible (5
cases), and dlightly more cases in anterior position (7 cases)
than in posterior position (6 cases); neither proportion differs
significantly from 1:1 (though of course this may simply
reflect the small size of the series). Two lesions (cases 3 and
13) were in the lower premolar region.

Our findings are consistent with the perception that PGCG
is more frequent in women (8 cases vs. 5, 1.16:1), though
again this proportion did not differ significantly from 1:1.
Patient age range was 13 - 78 years (Fig. 3), but most patients
were aged between 40 and 70, asreported in previous studies
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TABLE 1
Summarized characteristics of the 13 cases of peripheral giant-cell granuloma considered in the present study
Case Age Sex Jaw Location Size TSO
(years) (cm) (months)
1 57 F U Posterior 2 3
2 45 M U Anterior 15 2
3 52 F L Posterior 3 5
4 65 M U Anterior 15 1
5 27 M U Posterior 25 4
6 74 F L Anterior 2 12
7 41 F U Posterior 35 12
8 78 F L Anterior 4 24
9 62 M L Anterior 15 3
10 53 M U Anterior 2 4
11 47 F U Posterior 1 2
12 31 F U Anterior 2 6
13 13 F L Posterior 2 6
Mean FIM U/L AP Mean Mean
49.6 85 8.5 7:6 2.1 6.5
F: female, M: male, U: upper, L: lower, A: anterior, P: posterior, TSO: time-of-onset.

(4-9). Some previous studies have reported resorption of the
alveolar bone, thickening of the periodontal space, and
superficial resorption of the cervical region (3, 5, 6, 9, 13).
We did not observe such features in any of the cases reported
here.

In view of these clinical characteristics of PGCG, a num-
ber of other entities should be considered in differential diag-
nosis (3-5, 7,9-12, 15-17):

- Central giant-cell granulomas are expansive and des-
tructive intraosseous lesions that can perforate the cortex,
mimicking PGCG. However, radiological examination reve-
als a radiolucent area corresponding to the lesion, with pos-
sible total or partial loss of the lamina dura of affected teeth.

- Pyogenic granulomas are difficult to distinguish from
PGCG lesions on clinical grounds, but are typically softer
and bleed more readily.

- Parulis -unlike PGCG- is frequently associated with a
necrotic tooth or with periodontal disorder, and the patient
may report occasional pain episodes.

- Fibromas differ from PGCG lesionsin consistency and color,
and unlike PGCG typically cause irritation. However, histologi-
cal studies may prove necessary for definitive diagnosis.

- Peripheral ossifying fibromas are similar to PGCG
lesions, but frequently show ulceration and inflammation,
and do not have the bluish red coloring characteristic of
PGCG. Radiology typically reveals calcification spots.

- Hemangiomas are readily distinguished from PGCG
lesions by their pulsatile nature and their disappearance
under pressure.
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- Metastatic carcinoma localized in the gum (with or wit-
hout antecedents of primary tumor in another location) may
provoke irregular bone destruction below the exophytic
lesion.

- Fissured epulis: one of the lesions considered here sho-
wed similar clinical characteristicsto fissured epulis, but his-
tological examination indicated PGCG.

It is worth noting that in all other casesit is necessary to
confirm diagnosis by histological studies, which generally
reveal a non-encapsulated lesion constituted by connective
tissue containing multinucleate giant cells, fibroblasts, mono-
nucleate cells and blood vessels, in many cases with extrava-
sation of erythrocytes and accumulation of hemosiderin (2-
11, 13-18).

Again, a number of other entities need to be considered in
differential diagnosis on the basis of histology, namely brown
tumor of hyperparathyroidism, cherubism, and aneurysmal
bone cyst.

Brown tumor of hyper parathyroidism can perforate the
cervical region of the tooth and mimic PGCG; alternati-
vely, PGCG may be the initial presentation of primary
hyperparathyroidism or secondary hyperparathyroidism
(generally due to renal insufficiency). Consideration of
this disorder is particularly important in cases showing
signs of hypercalcemia (renal calculi, and neuromuscular,
gastrointestinal or psychiatric disorders), since patients
with hyperparathyroidism have been reported to show
increased blood levels of calcium, as well as parathyrin
and phosphates (16, 17).
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Cherubismis a benign osseous dysplasia bilaterally affec-
ting both jaws, which appears in infancy and disappears at
puberty. Is shows autosomal dominant inheritance. It affects
above all the angles of mandible; when it affects the upper
jaw it may displace the eyes and obliterate the maxillary
sinus. It is painless. The lesions affecting the jaws are hard to
palpation. It can be distinguished from PGCG on the basis of
family history, clinical characteristics and radiography,
which reveals symmetric radiolucent multilobular lesions.

Aneurysmal bone cysts are intraosseous cystic lesions,
expansive and osteolytic, most frequently affecting the angle of
mandible, and initiating as a sometimes painful swelling.
Radiography reveals soap-bubble-like multilobular transpa-
rencies, and thinning and expansion of the cervical region.
Thus differential diagnosis with respect to PGCG is achieved
on the basis of anamnesis, clinical record and radiography (2).

In all cases described here, the treatment applied was that
described in the literature (1-7, 10, 12, 13), consisting of sur-

gical excision and subsequent curettage to remove the base of
the lesion and all associated irritant factors. Curettage appe-
ars to minimize the risk of relapse, which has been reported
to occur in about 10% of cases, but which had not occurred
in any of our cases 1 year after surgery.
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