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APRESENTACAO

O propdsito do estudo que originou este livro foi a avaliagdo microscépica do
processo de reparacao 6ssea utilizando particulas de osso de origem bovina em
defeitos criticos criados em calvaria de ratos. Foram utilizados 24 ratos da linhagem
Wistar, que foram distribuidos aleatoriamente em dois grupos. Nos animais do
grupo 1, considerado como grupo controle foi realizado o defeito dsseo critico, o
gual foi preenchido apenas pela membrana de colageno absorvivel e nos do grupo
2, o defeito dsseo critico foi preenchido por enxerto particulado de osso de origem
bovina, sobre o qual foi posicionada a membrana colagena absorvivel. Os animais
de ambos os grupos foram sacrificados aos 30 e 60 dias por sobre dose anestésica.

Na avaliacdo microscdpica, observou-se no grupo controle aos 30 dias, o
defeito 6sseo preenchido por tecido conjuntivo rico em fibroblastos e capilares,
principalmente na sua regido central. Junto aos cotos 0&sseos, visualiza-se
neoformacdo dssea discreta acontecendo em direcdao ao centro do defeito dsseo
sendo possivel identificar a drea onde foi realizada a osteotomia e aos 60 dias os
defeitos 6sseos continuavam preenchidos por tecido conjuntivo rico em fibras
colagenas, porém menos celularizadas. Junto aos cotos Osseos, observava-se
neoformacdo 6ssea com aspecto de normalidade e bordas arredondadas. No
grupo experimental aos 30 dias, observa-se no defeito dsseo tecido conjuntivo rico
em fibroblastos e proliferacao capilar intensa além das particulas do biomaterial
implantadas. A neoformacao dssea junto aos cotos 6sseos apresenta-se discreta
Junto as particulas do biomaterial, observa-se tecido conjuntivo rico em fibroblastos
dispostos paralelamente as particulas e sem resposta inflamatéria. Aos 60 dias
observa-se intensa neoformacao 6ssea preenchendo parcialmente o defeito 6sseo
e particulas do biomaterial. As particulas localizadas mais profundamente no defeito
dsseo estavam envolvidas por tecido 6sseo neoformado e as mais superficiais,
por tecido conjuntivo fibroso organizado. A avaliacdo histolégica demonstrou que
mesmo em defeitos criticos, quando associados a um biomaterial de boa qualidade
e membranas de protecao, a regeneracao sera satisfatoria.

Desejo uma boa leitura!

Margareth Rosa de Oliveira
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Os defeitos alveolares sao
responsaveis pelos maiores desafios
relacionados aos planejamentos
de reabilitagdes com implantes
osseointegrados. A complexidade
deste tipo de procedimento repercute
inclusive na estética final.

Os defeitos estruturais no
arcabougco ésseo  impossibilitam,
em primeira instancia, a instalacao
de implantes dentdrios. As atrofias
0sseas sao ocasionadas nos maxilares
por: infeccdo, traumas, ressecc¢oes
tumorais e/ou por anomalias de
desenvolvimento. Tais lesdes nao
se reparam espontaneamente, sao
potencializadas pela auséncia de
estimulos, prejudicando a forma
e a funcdo do esqueleto facial
promovendo desordens funcionais,
estéticas, fonéticas e sociais. (Resende
etal., 2010).

O corpo humano responde
fisiologicamente bem ao processo de
regeneracao,seassemelhandoasfases
de desenvolvimento e crescimento.

Em condigdes de normalidade
precisa de suprimento sanguineo
e um arcabougo, para que ocorra
uma neoformacao de uma matriz
ostedide reforcada por osso lamelar.
Em um segundo tempo ocorrera uma
remodelacdo e adaptacao funcional
(Aranha, Braga, 2011).

Entretanto, essa capacidade
regenerativadotecidodsseoélimitada
pelo tamanho do mesmo (Luvizuto et
al., 2011) e frente a uma perda 6ssea
busca-se o melhor estimulador de
regeneracao (Insaurralde et al., 2010).

Oenxertoautégenoéconsiderado
“padrao-ouro”, porsuaaltacapacidade
osteogénica, osteoindutora,
osteocondutora. Contudo, pode
apresentar inconvenientes tais
como: um segundo sitio cirdrgico,
perda excessiva de sangue, infecgao
hospitalar, dor, parestesia, cicatrizes,
volume 6sseo limitado, morbidade
pos-operatdria (Insaurralde et al.,
2010).

O uso de biomateriais em vez de
auto-enxertos € uma esperanga ha



muito aguardado em cirurgia reconstrutiva. Os biomateriais podem fornecer uma
matriz osteocondutora que orienta o novo 0sso no defeito ou area aumentada.
Melhorar as propriedades osteocondutoras de biomateriais é uma tarefa
importante em pesquisa e desenvolvimento biomaterial (Luvizuto et al., 2011).
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Ao longo dos anos, enxertos alégenos, aloplasticos e xendgenos de varios
tipos tém sido utilizados sozinhos ou em combinagao com enxertos autéogenos
(Lindhe et al., 2009).

No mercado podem ser encontradas grandes variedades de biomateriais,
com diferentes tamanhos, formas, morfologias, composicdo e varias maneiras de
aplicacdo, os quais tém sido exaustivamente estudados (Carbonari et al., 2010).

Os materiais classificados como osteocondutores sao aqueles que possuem
a capacidade de servirem de suporte para a migracao celular. Esposito et al.
(2009) fundamentado em revisao sistematica de literatura afirma que, enxertos
com essa caracteristica, apresentam reabsorgao lenta.

Dentre os materiais osteocondutores, destacam-se os materiaisaloplasticos
e os xendégenos (Okamoto, Trento, 2002). Os aloplasticos sdo materiais sintéticos
desenvolvidos para uso biomédico e tém como func¢ao a substituicao de tecidos
vivos perdidos ou danificados. Esses materiais precisam possuir caracteristicas
quimicas, fisicas e biolégicas compativeis com os tecidos do receptor (Leonel et
al., 2003).

O enxerto xenégeno de origem bovina tem sido amplamente utilizada para
este fim (Artzi et al., 2004). A estrutura mineral éssea bovina desproteinada para
aplicacdescomoenxertodsseopodeserobtidapormeiodeprocessotermoquimico,
que viabiliza a obtenc¢ao da hidroxiapatita, com grau de cristalinidade adequada
para sua aplicacao como enxerto reabsorvivel e osteocondutor. O carater térmico
é que define sua capacidade de ser reabsorvido pelo organismo, quanto maior
a temperatura maior seu grau de cristalinidade consequentemente sua maior
resisténcia a acao de degradagao do organismo (Aranha, Braga, 2011).

O osso bovino liofilizado é de facil obtencdao, amplamente disponivel,pode
ter um longo prazo para armazenamento e possui propriedades fisico-quimicas
similares ao osso humano. Analises comparativas sobre a citotoxicidade, toxidade
sistémica, potencial irritante, reacdo progénica e Bioburden, em amostras de
0sso bovino comprovaram sua excelente biocompatibilidade (Carbonari et al.,
2010).

INTRODUGAO
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2.1 Dinamica da remodelagao
Ossea

Aolongodavidadosvertebrados,
o tecido 6sseo se adapta e desenvolve
sua estrutura e funcdo por meio dos
processos de: modelamento, que
se caracteriza pela aquisicao de
forma, envolvendo tanto a atividade
de osteoblastos, de formacao
o0ssea, quanto a de osteoclastos,
de reabsorcao; de reparo, que
corresponde ao processo cicatricial; e
de remodelamento, que corresponde
ao processo fisioldgico, que declina
com o envelhecimento, no qual o osso
é continuamente destruido e reparado
para manter ovolume 6sseo constante
e de tornar disponiveis as reservas de
calcio e fosforo, mantendo constantes
0s niveis sanguineos desses minerais
(Katagiri, Takahashi, 2002; Carvalho,
Buzato, 2005).

Esse dinamismo do tecido dsseo
é decorrente do equilibrio entre a
atividade ostoblastica e osteoclastica.

Essa constante remodelacdo assegura

a capacidade regenerativa Ossea

(Ducy et al., 2000).

Imediatamente apdsaocorréncia
deum defeito dsseo, decorrentedeum
traumatismo severo, que pode ser de
ordem fisica, quimica ou de qualquer
natureza, inicia-se um processo de
reconstituicdo dssea. O espago do
defeito é preenchido porum codgulo
sanguineo e uma rede de fibrina.
Ocorre uma migracdao de células
inflamatérias para o local, assim
como uma liberacao de mediadores
quimicos capazes de ativar as células
osteoprogenitoras e de revestimento
0sseo. O osso cicatrizard de forma
permanente com tecido fibroso,
mas essa concepgdo estarda na
dependéncia da formacdo de uma
ampla rede vascular e de estabilidade
mecanica dos fragmentos dsseos. O
processo cicatricial é lento, sendo
necessarios varios meses para que
haja a substituicdao por novo tecido
dsseo no local, com caracteristicas
morfofuncionais semelhantes ao do
tecido dsseo original que havia sido
perdido (Carvalho, Buzato, 2005).



Na reparacdao Ossea os processos de reabsorcao e neoformacao sao
dependentes, complexos e acoplados (Trouvin, Goéb, 2010). Hormonios, fatores
de crescimento, vitaminas, e citocinas estdao ativamente envolvidos nesse processo
e exercem atividade direta na diferenciacao e ativacao metabdlica desses tipos
celulares (Ducy et al., 2000). O recente desenvolvimento da biologia de células
osseas mudou as concepgdes dos mecanismos de regulagao da diferenciacao de
osteoblastos e osteoclastos (Katagiri, Takahashi, 2002), especialmente em meados
da década de 1990, com a identificacdo de proteinas efetivamente envolvidas
na diferenciacao celular e na ativacdo ou inibicao das atividades metabdlicas de
ganho ou perda de massa 6ssea, dentre as quais destacam-se: o receptor ativador
de fator nuclear kappa-B (RANK), o receptor ativador de fator nuclear kappa-B
ligante (RANKL) e a osteoprotegerina (OPG). No processo de remodelacdo dssea,
a via de sinalizacdo OPG/ RANK/ RANKL é a chave para regulacdo e manutencao
do equilibrio (Trouvin, Goéb, 2010; Mackiewicz et al., 2011).
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2.2 Defeitos criticos

A capacidade regenerativa do tecido 6sseo é limitada pelo tamanho do
defeito 6sseo. Apds certo tamanho inexiste a capacidade de regeneragao
espontanea. Esses defeitos cujas dimensdes impossibilitam a regeneragao
Ossea espontanea recebem o nome de defeito critico. O padrdo e o tempo de
reparo variam de acordo com a espécie animal e com a localizacdao anatomica,
havendo, portanto, diferenca no tamanho do defeito ésseo considerado critico.
Na calvaria de humanos, o suprimento sanguineo, devido a grande area de
insercdes musculares é inferior a calvaria de outras espécies animais, assim como
a capacidade regenerativa (Luvizuto et al., 2011).

O diametro de 5mm é considerado como critico para a regeneracao 0ssea,
gue so ocorreracaso sejainserido dentro, ou sobre o defeito dsseo, algum material
osteogénico, osteocondutor ou osteoindutor como os enxertos (Luvizuto et al.,
2011).

2.3 Mecanismos de neoformagao dssea

A osteogénese, a osteoinducao e a osteoconduc¢do sao os trés mecanismos
de neoformacdo 6ssea em enxertos (Zerbo et al., 2001; Okamoto; Trento, 2002).

REVISAO DA LEITURA



A osteogénese € um mecanismo de crescimento 6sseo derivado de
osteoblastos viaveis ou células precursoras osteogénicas, transferidas dentro do
enxerto, que estabelecem novos centros de formacao éssea (Dinato et al., 2007).
O osso autdgeno é o Unico material osteogénico (Okamoto, Trento, 2002).

A osteoinducdo refere-se ao processo no qual, células mesenquimais
primarias, indiferenciadas e pluripotentes, sao estimuladas pelo enxerto, a
desenvolverem-se em uma linhagem de células (Carvalho, Buzato, 2005; (Dinato
et al., 2007) responsaveis pela neoformacdao dssea, sob a influéncia de um
ou mais agentes indutores. As proteinas morfogenéticas que acumulam o fator
de crescimento transformador da familia beta sdo os Unicos agentes indutores
conhecidos, sendo liberadas naturalmente em resposta ao traumatismo ou
durante o remodelamento ésseo (Albrektsson, Johansson, 2001).

A osteoconducdao consiste na habilidade de guiar e conduzir o
desenvolvimento do novo tecido 6sseo, por meio de aposicdo de 0sso
circunjacente, porém é necessaria a presenca de células dsseas ou mesenquimais
diferenciadas locais (Albrektsson, Johansson, 2001; Okamoto, Trento, 2002). O
material osteocondutor ndao tem capacidade de induzir a citodiferenciacdao de
osteoblastos, mas preenchem a falha, orientando as novas células originadas por
proliferacdo de células osteoprogenitoras das bordas do defeito a promoverem a
neoformacao de tecido dsseo (Carvalho, Buzato, 2005).

A formacao 6ssea em defeitos de tamanho critico em calvaria é fortemente
dependentedas propriedades osteocondutoras de enxertos (Luvizutoetal.,2011).
Dentre os materiais usados no preenchimento de defeitos dsseos destacam-se
os enxertos dsseos, que podem ser classificados em quatro categorias principais:
autodgenos, alégenos, xendgenos e aloplasticos (Schwarz et al., 2007; Fellah et
al., 2008).
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2.4 Enxerto xenogeno
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O enxerto xendgeno é aquele proveniente de espécie diferente. O osso
mineral natural bovino tem sido amplamente utilizado. Consiste em um
arcabouco tridimensional de osso inerte, de estrutura semelhante a matriz dssea
mineralizada (Artzi et al., 2004).

Os enxertos dsseos xendgenos podem ser obtidos do osso cortical ou
trabecular e necessitamde uma preparagao meticulosaparaquesejam utilizados
em humanos. A preparacao meticulosa para que sejam utilizados em humanos, a
fim de prevenir reagdes antigénicas, as mais pronunciadas no enxerto xendgeno,
dentre outras, tais como: zoonoses (Pinto et al., 2007; Accorsi-Mendonca et al.,
2011).

O comportamento biolégico do material 6sseo bovino liofilizado
esta diretamente relacionado ao método de producao, mas, em geral, sao
biocompativeis e osteocondutores (Pinto et al., 2007). Sao classificados,
dependendo da presenca de estruturas colagenas e nao colagenas, em organicos,
inorganicos ou mistos(Accorsi-Mendonca et al., 2011).

O xenoenxerto de o0sso bovino é um dos tipos de materiais dsseos
substitutos, capaz de promover o fechamento do defeito dsseo com tecido que
possui caracteristicas morfoldgicas e funcionais semelhantes ao tecido 6sseo
perdido (Accorsi-Mendonca et al., 2011).

O reparo 6sseo é consolidado por possuir em sua constituicdao estrutural,
a hidroxiapatita e o colageno, que sao semelhantes entre os mamiferos e sao
biocompativeis (Accorsi-Mendonca et al., 2011).

2.5 Biomateriais

Os biomateriais podem ser descritos como toda substancia ou combinacao
de substancias, de origem sintética ou natural, que entram em contato direto
com o tecido do corpo, com fins terapéuticos e por tempo indeterminado (Artzi
et al., 2004).

Esses materiais de enxertia servem tanto como suporte mecanico quanto
como matriz osteocondutiva ou osteoindutiva para regeneragao tecidual (Artzi et
al.,2004). Abiocompatibilidade, acondutividade e/ouindutividade nacicatrizacdo
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da regido cirurgica, a antigenicidade, a atoxicidade, a resisténcia a deformacao
sao caracteristicas desejaveis dos biomateriais para serem implantados no
organismo (Artzi et al., 2004; Schwarz et al., 2007).
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Ainda hd controvérsias se os biomateriais podem substituir autoenxertos
ou se necessitam da suplementacdo de proteinas ésseas morfogenéticas (BMPs)
para aumentar a formacdo d6ssea (Luvizuto et al., 2011).

A hidroxiapatita e o fosfato tricalcico, como granulos absorviveis ou nao,
atuam como suporte para o crescimento 6sseo ou sao solubilizados e substituidos
por tecido 6sseo neoformado (Dinato et al., 2007).

2.6 Hidroxiapatita

O substituto dsseo ideal deve ser biocompativel e gradualmente substituido
por novo tecido dsseo, além de possuir propriedade osteoindutiva ou
osteocondutiva (Costa et al., 2009).

A hidroxiapatita é formada por fosfato de cdlcio cristalino (Ca10(P0O4)6(0OH)2)
e representam um deposito de 99% do calcio corporal e 80% dofdsforo total. E o
principal componente mineral encontrado no esqueleto ésseo dos vertebrados
representando cerca de 30 a 70% da massa dos ossos e dentes humanos (Antoun
et al., 2008).

A hidroxiapatita sintética € um fostato de calcio hidratado, que vem sendo
estudada nos ultimos anos, sobretudo para uso clinico, com o intuito de substituir
0 enxerto 6sseo autdgeno em cirurgias ortopédicas (Costa et al., 2009).

Dependendo do processo de fabricacao utilizado para obtencdao da
hidroxiapatita suas propriedades apresentam caracteristicas fisico-quimicas
diferentes. Varios métodos de sintese tém sido utilizados para preparacao da
hidroxiapatita, porém o método de precipitacdao por via umida é o preferido,
devidoao produto produzido apresentar caracteristicas similares as do tecido
dsseo e dentario (Costa et al., 2009).

A hidroxiapatita possui propriedades de biocompatibilidade e
osteointegracao, ndo é carcinogénica e nem alergénica. Trata-se de um material
seguro e clinicamente aceitavel na reconstrucao de varios defeitos ésseos (Pinto
et al., 2007; Costa et al., 2009).
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Entre as suas indicagdes de uso esta o reparo de defeitos dsseos em
complicacdes odontoldgicas e ortopédicas, aumento de rebordo alveolar,
regeneracao guiada de tecidos 6sseos, reconstrucao bucomaxilofacial, reparo
e substituicdo de paredes orbitais e substituicao do globo ocular (Pinto et al.,
2007).

O Lumina-Bone ® é constituido por uma série de compostos minerais de
calcio e fésforo, predominantemente a hidroxiapatita. E um produto acelular,
obtido da matéria-prima natural da estrutura dssea de bovinos. Possui extrema
semelhanca com o tecido 6sseo mineral do corpo humano, sendo plenamente
biocompativel. E um composto mineral com uma estrutura macroporosa,
altamente hidrofilico, proporcionando facilidade de manuseio ao ser misturado
com o sangue do paciente e/ou soro fisioldgico antes da aplica¢do. Seu ph
corresponde a niveis fisiologicos citados em literatura, o que é muito importante
durante as fases iniciais de implantacdo. Sua absorcao pelo organismo ocorre
em curto prazo, em média de 3 a8 meses, dependendo do paciente. E um
material de enxertia indicado a todas as técnicas de preenchimento e atua como
um estimulador para neoformacao dssea. Esta disponivel em granulos, blocos e
cilindros em diversos tamanhos (Lumina- Bone, 2015).
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O propdsito deste estudo foi a
avaliagao microscopica do processo de
reparacdo ossea utilizando particulas
de osso de origem bovina em defeitos
criticos criados em calvaria de ratos.




MATERIAIS E METODOS

SECAO 4



4.1 Local da pesquisa

Esta pesquisafoiaprovadapelo Comité
de Etica da Faculdade de Odontologia
Sao Leopoldo Mandic sob o protocolo
de n? 2013/0085 (Anexo A).Todo
o trabalho de pesquisa foi realizado
nas dependéncias do Laboratério
de Pesquisas da Faculdade de
Odontologia Sao Leopoldo Mandic,
na unidade de Campinas-SP.

4.2 Seleg¢ao dos animais e
separac¢ao dos grupos

Foram utilizados 24 ratos albinos
adultos, da linhagem Wistar, os
quais alimentados com racdo sdlida
e agua. Cada rato sera submetido a
confeccao de dois defeitos criticos
circunferenciais bilateralmente
no osso parietal medindo 15mm
de didmetro cada, com auxilio de
uma fresa trefina trefina NeoDent®
(Curitiba, Parand). Os ratos foram
igualmente divididos em dois grupos
de 12 animais, conforme o material
inserido no defeito critico. O grupo 1,

controle recebeu apenas a membrana

Collacote (Zimmer) de colageno
absorvivel. O grupo 2 recebeu o
enxerto particulado de ossoinorganico
de origem bovina (Luminabone®,
Criteria, Juiz de Fora, Minas Gerais)
e a protecao da membrana Collacote
(Zimmer).

4.3 Procedimento cirurgico
4.3.1 Anestesia

Os animais foram anestesiados com
anestesia geral, sendo que 0os mesmos
foram medicados dez minutos
antes da anestesia com Sulfato de
Atropina, 0,044mg - Kg (Atropina),
via subcutanea para evitar arritmias
cardiacas.

Os anestésicos Ketamina 50mg/
ml (Dopalen) e Xylazina 20 mg/ml
(Anasedan) foram misturados na
mesma proporgao e, posteriormente,
utilizou-se 0,2ml da solucdao final
para cada 100mg de peso do animal,
injetados via intramuscular no
membro posterior.

Apos a cirurgia, 0os animais receberam
analgésico Dipirona gotas(Novalgina)



durante trés dias por via oral, porém nao foram administrados antibidticos.
Todos os animais permaneceram em gaiolas, sem imobilizagao ou restri¢cao dos
movimentos, com 4gua e ragao padrao a vontade.

Figura 1 - Anestésicos utilizados no experimento

Fonte: Autoria propria.
4.3.2 Tricotomia e acesso cirurgico
Foi realizada, em cada rato, tricotomia total da calvaria e, apds antissepsiacom

iodo-polvidine procedeu-se uma incisdao sagital seguida de descolamento total
do retalho para ambos os lados.

4.3.3 Preparo dos defeitos criticos

Com broca trefina (NeoDentf, Curitiba, PR, Brasil) de 6mm de didmetro foi criado
um defeito no centro do cranio (Figuras 2,3) expondo a duramater e posicionando
os materiais conforme descrito no item 4.2 (Figuras 4,5).




Figura 2 - Uso da broca trefina no cranio do animal

Fonte: Autoria propria.

Figura 3 - Defeito 6sseo criado no cranio dos animais

Fonte: Autoria propria.



Figura 4 -. Cobertura do defeito 6sseo com 0sso bovino

Fonte: Autoria propria.

Figura 5 - Inser¢ao da membrana apds cobertura do defeito 6sseo comosso
bovino

Fonte: Autoria propria.



4.3.4 Sutura

Foram feitas suturas interrompidas (Figura 6), até a total coabitacdo dos

bordos com fio 4-0 (Ethicon- Johnson & Johnson, Sdo José dos Campos, SP,
Brasil).

Figura 6 - Sutura pds experimento.

Fonte: Autoria proépria.

4.3.5 Obtencao dos espécimes

Os animais foram sacrificados com alta dose de anestesia. Logo apos foi
realizada a total dissec¢cao dos tecidos moles, sendo coletadas as amostras das
regides previamente operadas e fixadas em formol 10%.

Quanto a cronologia, o sacrificio foi realizado em seis animais, de cada
grupo, em 30 dias e aos 60 dias do pds-operatoério.



4.4 Analise microscopica

A anadlise microscépica das laminas de cada grupo foi realizada no
microscopio dptico com diversos aumentos.
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5.1 Grupo controle

Aimagem panoramica, aos 30dias, possibilita observar o defeito dsseo preenchido
por tecido conjuntivo rico em fibroblastos e capilares, principalmente na sua
regido central. Junto aos cotos dsseos, visualiza-se neoformacao éssea discreta
acontecendo em direcao ao centro do defeito 6sseo sendo possivel identificar a
area onde foi realizada a osteotomia (Figura 7).

Figura 7—Grupo controle — 30 dias — Area da osteotomia (seta azul);
Neoformacao éssea no coto dodefeito dsseo (seta vermelha); tecido
conjuntivo preenchendo o defeito 6sseo (seta amarela). HE —imagem
panoramica.

Fonte: Autoria propria.

Aos 60 dias, os defeitos dsseos continuavam preenchidos por tecido conjuntivo
rico em fibras colagenas (Figura 8), porém menos celularizadas. Juntoaos cotos



0sseos, observava-se neoformacdo dssea com aspecto de normalidade e bordas
arredondadas e remanescentes da membrana utilizada (Figura 9).

Figura 8 — Grupo controle — 60 dias — Tecido conjuntivo preenchendo o
defeito dsseo (seta azul). HE
—40x.

Fonte: Autoria propria.

Figura 9 — Grupo controle — 60 dias — Coto dsseo neoformado com
margens arredondadas doespécime 1 (seta vermelha) e remanescentes da
membrana (seta azul). HE — 40x.

Fonte: Autoria propria



5.2 Grupo experimental
Aos 30 dias, em visao panoramica, observa-se o defeito dsseo preenchidopor
tecido conjuntivo envolvendo as particulas do biomaterial (Figura 10).

Figura 10 — Grupo experimental — 30 dias - Visao panoramica do defeito ésseo
preenchido por tecidoconjuntivo e biomaterial. HE.

Fonte: Autoria propria.

No aumento de 100 vezes, observa-se junto ao coto do defeito dsseo discreta
neoformacdo dssea e particulas do biomaterial envolvido por tecido conjuntivo
rico em fibroblastos dispostos paralelamente as particulas e sem resposta
inflamatdria (Figura 11).

Figura 11 — Grupo experimental — 30 dias - Neoformacao dssea junto ao coto
do defeito dsseo (setaamarela) e tecido conjuntivo envolvendo as particulas do
biomaterial (seta verde). HE-100x.

Fonte: Autoria propria.



Aos 60 dias, na visdao panoramica, observa-se intensa neoformacao dssea
preenchendo parcialmente o defeito ésseo e particulas do biomaterial (Figura
12).

Figura 12 — Grupo experimental — 60 dias — Neoformacao dssea e
presenca do biomaterial (seta azul). HE. Junto a algumas particulas, foi
possivel observar tecido conjuntivo fibroso organizado etecido 6sseo
neoformado envolvendo-as.

Fonte: Autoria proépria.

Nos aumentos de 100 vezes (Figura 13) e 200 vezes (Figura 14) nota-se que as
particulas localizadas mais profundamente no defeito 6sseo estavam envolvidas
por tecido 6sseo e as mais superficiais, por tecido conjuntivo fibroso.

Figura 13 — Grupo experimental — 60 dias — Tecido conjuntivo fibroso (seta
verde) e tecido dsseo(seta azul) envolvendo as particulas do biomaterial.
HE — 100x.

Fonte: Autoria propria.



Figura 14 — Grupo experimental — 60 dias — Tecido 6sseo neoformado
envolvendo particula (setapreta). HE —200x.
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Fonte: Autoria propria.
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O uso de biomateriais é crescente
na Implantodontia principalmente
para o preenchimento de cavidades
alveolares, “gaps” ou para enxertos
sinusais em substituicao ao
enxerto 6sseo autégeno devido sua
morbidade e com a vantagem dos
substitutos 6sseos terem quantidade
ilimitada e serem seguros quando
se considera a toxicidade e reagOes
adversas (Carvalho et al.,, 2010). E,
segundo os mesmos autores, eles
devem apresentar propriedades
de ndo serem carcinogénicos e nao
produzir reacao inflamatdria aguda
ou cronica que impeca a diferenciacao
dos tecidos adjacentes. Além desta
condicao, devem permitir que as
células osteoprogenitoras, em uma
cavidade 6ssea onde sera instalado
um implante, desenvolvam-se e
se diferenciem na sua superficie
promovendo a secre¢ao de matriz
dssea 0 que caracteriza a propriedade
osteocondutiva.

Para avaliar a biocompatibilidade
e a osteoconducdo do material

inorganica Lumina Bone da Critéria,
foi eleito o defeito dsseo critico

de calvaria de ratos conforme
metodologias existentes na literatura
(Luvizutto et al., 2011).

De acordo com os resultados
obtidos neste trabalho, pode-se
observarque nos tempos de 30 e 60
dias,adiferenciacaopropriadostecidos
da calvaria ndao foram impedidos de
se neoformar e a reacao inflamatéria
observada nao prejudicoua reparagao
0ssea o que demonstra claramente
a biocompatibilidade do material.
Este resultado foi semelhante aos
obtidos por DeNicolo et al. (2015) que
avaliaram o BioOss em defeitos criticos
de calvdria de ratos e superiores aos
obtidos por Souza (2015) que utilizou
o biomaterial inorganico de origem
equina que demonstrou reagao
inflamatéria intensa nos periodos
iniciais (30 dias) e pouca neoformacao
0ssea aos 60 dias.

Com relacdo a propriedade
osteocondutiva do material estudado,
aos 30 dias foi possivel observar a
presenca das particulas envolvidas



por tecido conjuntivo fibroso sem reacao inflamatdria e com as fibras coldagenas
dispostas paralelamente asuperficie delas. Aos 60 dias, em alguns espécimes foi
possivelnotaraneoformacaodsseaenvolvendoomaterialefechando parcialmente
o defeito dsseo critico o que demonstra a efetividade da osteoconducao.

Este dado da pesquisa é importante e explica os resultados positivos
demonstrados por Goulartet al. (2015) que usou o material em cirurgia de enxerto
sinusal com sucesso de osseointegracao nos implantes instalados posteriormente
muito embora a cavidade sinusal nao deva servir como metodologia definitiva
para avaliar a osteocondutividade devido ao seu alto potencial osteogénico. Os
autores,no entanto, afirmam que o sucesso do uso de biomateriais em cavidades
estavinculado a ndo condensacao do material junto a loja dssea para que, entre
as particulas, permanega codgulo sanguineo e posterior reparagao déssea.

Ao realizar uma comparacgao de resultados com materiais semelhantes que
estao no mercado nacional, os resultados microscépicos obtidos com o Lumina
Boneforamsemelhantesaosobtidospor Munhozetal.(2012) que utilizouo GenOx
Inorg em defeitos dsseos de coelhos e que receberam em tempos posteriores
implantes osseointegraveis. Concluiram que o uso de material inorganico na
cavidade nao interfiriram na osseointegracao dos implantes.

Outro material existente no mercado nacional é o BioOss e que se assemelha
ao material estudado e que DeNicolo et al. (2015) demonstrou em calvaria de
ratos a presenca de osso neoformado em contato com as particulas do biomaterial
cujos resultados sao semelhantes aos obtidos nesta pesquisa.

Nos tempos de observacao pds-operatoéria, 30 e 60 dias, nao foi observada
a reabsorcao do material mas a presenca das particulas nao interferiu no reparo
dsseo o que pode sugerir o seu uso clinico para o preenchimento de cavidades
alveolares ou para enxertos sinusais.
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Com o estudo apresentado
neste livro, pode-se concluir que
mesmo em defeitos criticos quando
associados a um biomaterial de boa
qualidade e membranas de protecao
a regeneracao sera satisfatoria.
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