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RESUMO

DUARTE, Tatiana Schmitz, M.S., Universidade Federal de Vigosa, Agosto de 2003.
Osteointegracdo da hidroxiapatita sintética no processo alveolar da mandibula
de cées. Orientadora: Andrea Pacheco Batista Borges. Conselheiros: Marlene Isabel
Vargas Vildria e Tarcizio Anténio Régo de Paula.

O desgaste do processo alveolar leva a perda do dente, sendo sua regeneracdo
pré-requisito para o uso de implantes dentarios. Com isso, 0 objetivo deste projeto foi
avaliar a hidroxiapatita sintética como substituto 6sseo na regeneragdo do processo
alveolar. Para tal, foram utilizados 28 cées adultos, fémeas e machos sadios, pesando
entre 10 e 15 Kg e divididos em dois grupos. Foram criados defeitos de
aproximadamente 6 x 5 mm na superficie vestibular do processo alveolar até atingir a
raiz do quarto pré-molar mandibular direito. Em um grupo, o defeito foi totalmente
preenchido com hidroxiapatita sintética enquanto 0 outro permaneceu sem tratamento
sendo utilizado como controle. Foram feitas avaliacbes clinicas diariamente durante
uma semana, assim como exames radiograficos logo apos a cirurgia e com oito, 21, 42,
60, 90 e 120 dias do pobs-cirurgico. Aos oito, 15, 21, 42, 60, 90 e 120 dias foram
coletados fragmentos 0sseos para a andlise histologica sob microscopia Optica. A
maioria dos animais apresentou algum grau de inflamacdo, sendo a recuperacdo no
grupo tratado mais lenta se comparada ao grupo controle e, em 100% dos animais houve
estimulo ao sangramento na presenca da hidroxiapatita. O exame radiografico
apresentou radiopacidade crescente no defeito dos animais do grupo controle. No grupo
tratado houve inicialmente, radiopacidade superior ao 0sso normal, diminuindo
gradualmente até se tornar semelhante ao 0sso vizinho, o que aconteceu 60 dias apds a
cirurgia. Histologicamente foi observado crescimento 0sseo e tUneis vasculares no
interior dos poros de hidroxiapatita, assim como uma intensa proliferacdo de
osteoblastos e neovascularizagdo na presenca do implante. A biocompatibilidade da
hidroxiapatita permitiu a sua integracdo com o processo alveolar através da formagéo
direta de osso lamelar. Portanto, ocorre formacdo de novo 0sso a medida que a

hidroxiapatita é degradada.
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ABSTRACT

DUARTE, Tatiana Schmitz, M.S., Universidade Federal de Vigosa, August of 2003.
Synthetic hydroxyapatite osteointegration in the jaw alveolar process of dogs.
Adviser: Andrea Pacheco Batista Borges. Committee members: Marlene Isabel
Vargas Viloria and Tarcizio Antdnio Rego de Paula.

The wear of the alveolar process results in the loss of the tooth and its
regeneration is required for the use of dental implant. The objective of this project was
to evaluate the synthetic hydroxyapatite as bone substitute in the regeneration of the
alveolar process. For that, 28 healthy adult dogs, males and females, weighing between
10 and 15 Kg and divided in two groups were used. Defects of approximately 6 x 5 mm
were created in the vestibular surface of the alveolar process until reaching the root of
the mandibular right fourth premolar. In a group, the defect was totally filled with
synthetic hydroxyapatite while in the other it stayed without treatment, being used as
control. The animals were submitted to daily clinical evaluations during one week, as
well as radiographic exams just after the surgery and on days 8", 21%, 42" 60™ 90"
and 120" of postoperative. Bone fragments were collected eight, 15, 21, 42, 60, 90 and
120 days after surgery for the histological analysis under optical microscopy. Most of
the animals presented some degree of inflammation, being the recovery slower in the
treated group than in the control one. In 100% of the animals there was bleeding
stimulus in the presence of hydroxyapatite. The radiographic exams showed growing
radiopacity in the animals of control defect group. In the treated defect group there was
initially, superior radiopacity when compared to the normal bone, followed by gradual
decrease until becoming similar to the neighbor bone, that happened 60 days after the
surgery. Microscopically, bone and vasculars tunnels growth was observed inside the
hydroxyapatite pores, as well as an intense osteoblast proliferation and
neovascularization in the presence of the implant. The hydroxyapatite biocompatibility
allowed its integration with the alveolar process through the direct formation of lamelar

bone. Therefore, it happens new bone formation as the hydroxyapatite is degraded.
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INTRODUCAO

Resultados recentes indicam que a hidroxiapatita sintética, pode ser amplamente
utilizada como substituto 0sseo, seja preenchendo defeitos ou recobrindo préteses
ortopédicas (Borges, 1998, Rezende et al., 1998, Franco, 2000, Borges et al., 2001). E
utilizada como substituto 6sseo em defeitos provocados por fraturas, em cirurgias
espinhais como espacadores e em artroplastias (Yamamoto et al., 2000).

A hidroxiapatita tem sido empregada em tratamentos maxilofaciais e orais como
no aumento do rebordo alveolar e no preenchimento do alvéolo apos a extragdo do dente
(Shareef et al., 1993). Muitas vezes 0 volume 06sseo é insuficiente para suportar um
implante dentario, sendo necessario o uso de procedimentos cirdrgicos, por exemplo o
preenchimento do processo alveolar com um substituto 6sseo como a hidroxiapatita
(Mazor et al., 2000). E utilizada também em outras situacdes onde o volume dsseo é
reduzido como resultado de periodontite avancada, traumas, infecgdes, atrofias e ma
formacdes (Benque et al., 1999).

O desenvolvimento de materiais sintéticos, biologicamente inertes oferece,
maiores recursos € menos riscos para o tratamento de defeitos 6sseos com o intuito de
promover a sua regeneracdo (Brown et al., 1998). O substituto 6sseo ideal deve ser
biocompativel, possuir propriedade osteoindutiva ou osteocondutiva e ser,
gradualmente, substituido por um novo tecido 6sseo (Jensen et al., 1996).

O substituto 6sseo hidroxiapatita, Caio(PO4)s(OH),, pode ter origem nos corais ou
algas, pode ser derivado de mineral dsseo natural ou pode ser desenvolvido
sinteticamente (Blumenthal et al., 1994; Jensen et al., 1996). Diferentemente da
hidroxiapatita natural, a sintetizada em laboratdrio € livre de impurezas e 0 tamanho, a
forma e a porosidade do produto podem ser pré-determinados (Nelson et al., 1993).

A hidroxiapatita sintética € biocompativel, ndo é carcinogénica e nem alergénica
(Gonzalez et al., 1993; Oonishi et al., 1997), parecendo ser um material seguro e
clinicamente aceitavel na obliteracdo de varios defeitos periodontais (Brown et al.,
1998). A biocompatibilidade se deve ao fato da hidroxiapatita possuir a mesma estrutura

cristalina e quimica da apatita do o0sso vivo (Wijs et al., 1993; Ruys et al., 1994; Brown



et al., 1998; Sepulveda et al., 1999). No entanto, possui uma baixa resisténcia mecanica
(Heikkilla, 1993; Sepulveda et al., 1999).

Uma caracteristica da hidroxiapatita é sua capacidade de produzir a
osteointegracdo (Gonzalez et al., 1993; Ruys et al., 1994; Arakaki et al., 1995), atuando
como um substrato para a osteogénese, sendo classificada como um material
osteocondutivo (Nagahara et al., 1992; De Vicente, et al., 2000; Orr et al., 2001). Para
Green et al. (1995) e D’antonio et al. (1996), a hidroxiapatita sintética possui também
efeito osteoindutivo. Kurashina et al. (2002) afirmaram que as ceramicas de fosfato de
calcio geralmente sdo osteocondutivas, mas, deve-se considerar que alguns tipos dessas
ceramicas sdo tambeém osteoindutivas.

Apesar das propriedades da hidroxiapatita serem bem conhecidas, as questfes
relacionadas com a sua biodegradagéo ndo sdo ainda conclusivas (Jensen et al., 1996).
Segundo Oonishi et al. (1997) se existe algum processo de reabsorcao da hidroxiapatita,
ele é lento e ocorre a medida que ha a formacdo de novo osso. Diferentemente, Borges
et al. (2001) constataram que a hidroxiapatita foi degradada apos a sua implantacdo na
tibia de cées.

A taxa de degradacdo do material pode ser um dos fatores que afetam a
capacidade do biomaterial de induzir a osteogénese. A manutencdo da estrutura porosa
da hidroxiapatita € importante para o crescimento 0sseo no interior de seus poros, ou
seja, € a porosidade do biomaterial que permite a osteocunducdo (Kurashina et al.,
2002). Tampieri et al. (2001) sugeriram que uma pequena variacdo nas propriedades
fisico-quimicas e geométricas da hidroxiapatita pode causar respostas biologicas
significativamente diferentes.

Denissen et al. (2000) afirmaram que o crescimento 0sseo e vascular ocorre no
interior dos poros da hidroxiapatita, sendo o implante integrado ao 0sso hospedeiro. O
grande desafio dos fabricantes de hidroxiapatita € fazer com que o gradiente de
porosidade da hidroxiapatita seja 0 mais parecido possivel com a estrutura dssea
(Tampieri et al., 2001).

O presente trabalho foi elaborado conforme normas da Revista Arquivo
Brasileiro de Medicina Veterinaria e Zootecnia, da Universidade Federal de Minas

Gerais.
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OSTEOINTEGRACAO DA HIDROXIAPATITA SINTETICA NO
PROCESSO ALVEOLAR DA MANDIBULA DE CAES. ASPECTOS

CLINICO-CIRURGICOS E RADIOGRAFICOS.
DUARTE, Tatiana Schmitz, Universidade Federal de Vigosa.

Resumo

O desgaste do processo alveolar leva a perda do dente, sendo a sua regeneracao
pré-requisito para o uso de implantes dentarios. Assim, o objetivo deste trabalho foi
avaliar a hidroxiapatita sintética como substituto 0sseo na regeneragdo do processo
alveolar. Para tal, foram utilizados 28 cdes adultos, fémeas e machos sadios pesando
entre 10 e 15 Kg divididos em dois grupos. Foram criados defeitos de aproximadamente
6 X 5 mm na superficie vestibular do processo alveolar mandibular direito até atingir a
raiz do quarto pré-molar. Em um grupo, o defeito foi totalmente preenchido com
hidroxiapatita sintética enquanto o outro permaneceu sem tratamento sendo utilizado
como controle. Foram feitas avaliac@es clinicas diariamente durante uma semana, assim
como radiograficas logo apo6s a cirurgia, com 8, 21, 42, 60, 90 e 120 dias do pos-
cirurgico. A maioria dos animais apresentou algum grau de inflamagdo, sendo a
recuperagdo no grupo tratado mais lenta se comparada ao grupo controle e, em 100%
dos animais houve estimulo ao sangramento na presenca da hidroxiapatita. O exame
radiografico apresentou radiopacidade crescente no defeito do grupo controle. No
defeito do grupo tratado, houve inicialmente radiopacidade superior ao 0sso normal e
diminuicdo gradual desta até se tornar semelhante ao 0sso vizinho 60 dias apés a

cirurgia.

Palavras-chave: hidroxiapatita, processo alveolar, radiopacidade.



SYNTHETIC HYDROXYAPATITE OSTEOINTEGRATION
IN THE JAW ALVEOLAR PROCESS OF DOGS. CLINICAL,

SURGICALS AND RADIOGRAPHIC ASPECTS.
DUARTE, Tatiana Schmitz, Universidade Federal de Vigosa.

Abstract

The wear of the alveolar process results in the loss of the tooth and its
regeneration is required for the use of dental implant. The objective of this work was to
evaluate the synthetic hydroxyapatite as bone substitute in the regeneration of the
alveolar process. For that, 28 healthy adult dogs, males and females, weighing between
10 and 15 Kg, divided in two groups were used. Defects of approximately 6 x 5 mm
were created in the vestibular surface of the alveolar process mandibular right until
reaching the root of the fourth premolar. In a group, the defect was totally filled with
synthetic hydroxyapatite while in the other it stayed without treatment, being used as
control. The animals were submitted to daily clinical evaluations during one week, as
well as radiographic exams just after the surgery and on days 8, 21, 42, 60, 90 and 120
of postoperative. Most of the animals presented some degree of inflammation, being the
recovery slower in the treated group than in the control one and, in 100% of the animals
there was bleeding stimulus in the presence of hydroxyapatite. The radiographic exams
showed growing radiopacity in the defect of the control group. In the defect of the
treated group, there was initially superior radiopacity when compared to the normal
bone, followed by gradual decrease until becoming similar to the neighbor bone 60 days
after the surgery.

Key-words: hydroxyapatite, alveolar process, radiopacity.



Introducéo

A doenca periodontal, os traumas acidentais e os traumas cirargicos provocados
pela extracdo de dentes sdo algumas das causas da perda do 0sso alveolar. Cerca de 85%
dos cées e gatos com mais de trés anos de idade apresentam algum grau de enfermidade
periodontal, e essa é sem duvida a principal causa da perda do osso alveolar e perdas
dentais (Emily et al, 1999).

O processo alveolar € um dos componentes do periodonto e, portanto, contribui
para a inser¢do dos dentes na maxila e na mandibula (Terranova et al., 1997). Ele é
formado pela juncéo do osso alveolar, que consiste em uma fina faixa de osso cortical,
com o alvéolo (Emily et al., 1999). O osso alveolar funde-se com as placas corticais nas
faces vestibular e lingual através de trabéculas de 0sso esponjoso. A porcdo esponjosa
do processo alveolar é continua com a porcdo esponjosa da maxila e da mandibula
(Terranova et al., 1997).

Os autoenxertos 0sseos sdo bastante requeridos em cirurgias maxilofaciais,
craniofaciais, orais e em cirurgias plasticas. No entanto, o principal problema
relacionado ao autoenxerto 6sseo € a morbidade que acomete o local doador (Orr et al.,
2001). Os aloenxertos possuem como desvantagem o risco de transmisséo de doengas e
rejeicao (Jensen et al., 1996).

Com isto, a necessidade da utilizacdo de implantes como forma de tratamento para
varias patologias 0sseas faz com que se torne fundamental o entendimento da interacdo
do biomaterial com o ambiente vivo. A partir desse conhecimento torna-se possivel a
producdo de implantes compativeis com a salde. Ceramicas como a hidroxiapatita
sintética tém sido avaliadas em defeitos intra-6sseos humanos com resultados clinicos
positivos (Yukna et al., 2000) e com o intuito de substituir os autoenxertos 6sseos em
cirurgias ortopédicas (Oonishi et al., 1997).

O objetivo deste trabalho foi estudar o efeito da hidroxiapatita sintética na
regeneracdo do o0sso alveolar, assim como a resposta do tecido vivo ao implante. Para
isso, essa ceramica foi implantada em um defeito intra-6sseo periodontal provocado
experimentalmente e a regeneracdo do processo alveolar e sua biocompatibilidade

foram avaliadas por meio de analises clinico-ciurgicas e radioldgicas.



Material e Métodos

Para a realizacdo deste experimento, foram utilizados 28 cées, clinicamente
sadios, pesando de 10 a 15 Kg, provenientes do canil experimental do Departamento de
Veterinaria da Universidade Federal de Vicosa. Os animais foram examinados antes de
iniciar o experimento, e se descartavam aqueles que apresentassem qualquer tipo de
doenca oral e a auséncia do quarto pré-molar inferior direito. Os animais, divididos
aleatoriamente em dois grupos iguais, receberam ivermectina’ (0,3 mg/Kg) como
medicacdo antiparasitaria e foram observados clinicamente durante sete dias. Durante
essa fase, foram mantidos em baias individuais onde receberam ragdo comercial® duas
vezes ao dia e 4gua a vontade. O grupo 1 foi tratado com hidroxiapatita sintética® e o
grupo dois ndo recebeu tratamento, sendo utilizado como controle.

A hidroxiapatita utilizada neste experimento, denominada de T290800-1 é
constituida da mistura de hidroxiapatita pura de 30mesh (HAP-91) com lipossoma do
tipo DRV (rehidratagdo de vesicula) obtendo-se um compoésito de hidroxiapatita
absorvivel.

Os cdes receberam, como antibioticoterapia, espiramicina e metronidazol* (1
comprimido para cada 10 Kg) por via oral uma vez ao dia durante os trés dias que
precederam o procedimento cirurgico. Apos jejum hidrico e solido de doze horas, 0s
animais foram sedados com acepromazina’ na dose de 0,1 mg por Kg de peso vivo, por
via intravenosa. Em seguida, os cdes receberam inducdo e manutencdo anestésica com
pentobarbital s6dico® 3% em dose suficiente para permitir a intubacdo e o procedimento
cirargico. Apos serem posicionados em decubito lateral esquerdo foi colocado um abre-
boca e a &rea a ser operada foi infiltrada com lidocaina’ 2%.

Apos a higienizacdo da cavidade oral com solucdo de clorhexidine 2% foi
criado um retalhno mucoperiosteal na gengiva aderida correspondente ao quarto pré-
molar mandibular direito. Para isso foi feita uma inciséo imediatamente ventral ao sulco

gengival no sentido rostro-caudal. Essa incisdo se estendeu ventralmente partindo das

! [vomec 1% - Merial Ltda.

2 Selection Special Croc - Royal Canin Ltda.

® Hidroxiapatita T290800-1 — J.H.S. Laboratério Quimico Ltda.

* Stomorgyl 10 — Merial Ltda.

5 Acepran 0,1% - Univet S.A. — Industria Veterinaria.

® Pentobarbital sédico 3% - Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda.
" Lidovet — Bravet Ltda.
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suas bordas rostral e caudal. O retalho foi entdo deslocado ventralmente expondo a
superficie vestibular do processo alveolar. Um defeito dsseo de aproximadamente 6 X 5
mm foi provocado no processo alveolar até atingir as raizes do quarto pré-molar com o
auxilio de uma broca esférica niimero oito acoplada a um motor de baixa rotagdo® com
irrigacdo constante de solucdo salina isotonica (Fig. 1).

O defeito dsseo provocado nos animais do grupo um foi completamente
preenchido com a hidroxiapatita sintética (Fig. 2). Para tal procedimento, a
hidroxiapatita em forma de granulos foi misturada a solucdo salina isotbnica em uma
placa de Petri e ao sangue do proprio animal tornando-se assim uma massa homogénea.
A quantidade de hidroxiapatita utilizada foi de aproximadamente 1 g, suficiente para
preencher todo o defeito. Nos animais do grupo dois, o defeito 6sseo permaneceu sem
tratamento, servindo como controle. Em todos os animais, o retalho mucoperiosteal foi
reposicionado sobre 0 0sso alveolar e suturado com pontos simples separados com fio
absorvivel de poliglactina 4-0° (Fig. 3).

No pds-operatério, 0s animais receberam tratamento com espiramicina e
metronidazol (1 comprimido para cada 10 Kg) por via oral a cada 24 horas durante trés

dias. Os cdes receberam morfina por via oral®

como analgésico (5 mg/Kg)
imediatamente ap6s a recuperagdo anestésica e ketoprofeno 1% (0,1 mg/Kg) injetavel
por via subcutanea a cada 24 horas durante trés dias como medicacdo antiinflamatdria.
O local cirargico foi higienizado diariamente com solucdo de clorhexidine a 2% até a
cicatrizacéo da ferida cirdrgica.

Os animais foram mantidos em baias individuais e alimentados duas vezes ao
dia com racdo comercial amolecida e dgua a vontade durante 14 dias. Posteriormente,
passaram para baias coletivas com quatro cdes em cada, alimentados com a mesma
racao comercial, porém, em sua forma desidratada até o final do experimento.

O exame clinico local constou de observacdo diaria da ferida cirdrgica nos
primeiros sete dias do pos-operatério. Foi avaliado o grau de reacdo inflamatdria
baseado na presenca de edema e dor. Foi avaliado também o grau de hemorragia, de

secrecdo purulenta e de deiscéncia da sutura. Todas as varidveis, exceto a deiscéncia de

® Motor de suspensdo - Fava Ltda.

° Vicryl 4-0® - Ethicon.

10 Dimorf - Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda.
1 Ketofen 1% - Rhodia-Mérieux.
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sutura, foram classificadas em intensa, moderada, leve e ausente. A deiscéncia de sutura
foi graduada em ausente ou presente.

O edema leve foi caracterizado apenas por um ligeiro aumento de volume no
local da incisdo cirdrgica. Enquanto que o edema moderado aparecia como um aumento
de volume também na regido ventral da mandibula. O edema intenso estendia-se por
toda a gengiva da mandibula.

A dor era considerada como leve quando manifestada apds o toque digital no
local da incisdo cirurgica. A dor moderada se caracterizou como relutancia em permitir
a manipulagdo da gengiva para a higienizagdo e a ndo aceitacdo do alimento mesmo
manifestando apetite. Além destes sinais, 0s animais apresentavam-se prostrados
guando sentiam dor intensa Na auséncia de dor houve manifestacdo de apetite
imediatamente apos o retorno completo da anestesia.

Foram realizadas radiografias da regido operada com filme intra-oral utilizando a
técnica do paralelismo (Fig. 4), imediatamente apds a cirurgia com posicionamento
obliquo ventro lateral-dorso medial direito e nos dias 8, 21, 42, 60, 90 e 120 do pos-
operatério visando avaliar o processo de reparagdo dssea. Os animais foram sedados
com acepromazina 1% na dose de 0,1 mg/Kg por via intravenosa e anestesiados com
pentobarbital 3% em dose suficiente para permitir o procedimento. Os filmes dentais
utilizados foram fixados em um suporte e posicionados na regido lingual do quarto pré-
molar direito.

As radiografias foram analisadas quanto a radiopacidade em diferentes graus, no
centro e na periferia do defeito, comparando o defeito provocado com 0 0sso vizinho,
considerado normal. A radiopacidade do defeito acima da radiopacidade do 0sso
vizinho foi atribuido grau 4. A radiopacidade semelhante & do osso vizinho foi graduada
como 3. Foi considerada grau 2 quando discretamente abaixo da radiopacidade do 0sso
vizinho e graus 1 e 0 quando intensamente abaixo da radiopacidade do 0sso vizinho e
auséncia de radiopacidade, respectivamente.

Os resultados foram estudados por analise descritiva. Foram avaliadas e
comparadas as médias dos graus de radiopacidade nas diferentes datas e diferentes
grupos. A anélise dos resultados clinico-cirargicos comparou, de maneira descritiva, a
presenca e a evolucdo da resposta inflamatoria, da hemorragia e da infeccdo entre os

grupos.
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Figura 1- Defeito 6sseo de aproximadamente 6 x 5 mm provocado no processo
alveolar de cdo ate atingir as raizes do quarto pré-molar com o auxilio de uma
broca esférica para peca de mdo nimero oito acoplada a um motor de baixa
rotacéo.

Figura 2- Defeito provocado experimentalmente no osso alveolar da mandibula
de cdo sendo preenchido com hidroxiapatita sintética (A). Defeito 6sseo ap6s o
preenchimento com hidroxiapatita sintética (B).
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Figura 3- Retalho mucoperiosteal reposicionado sobre o osso alveolar de cdo e
suturado com pontos simples separados com fio absorvivel de poliglactina 4-0.

Figura 4- Posicionamento para o exame radiografico do defeito provocado no 0sso
alveolar de cdo com filme intra-oral utilizando a técnica do paralelismo. Cdo sob
efeito de anestesia geral.
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Resultados e Discussao

A maioria dos animais, tanto no grupo tratado como no grupo controle,
apresentou edema leve a moderado nos dois primeiros dias do pos-cirurgico como
mostra a tabela 1. Cinco animais do grupo tratado e um animal do grupo controle
continuaram apresentando edema leve sete dias apds o procedimento cirurgico. No
animal do grupo controle, o edema leve perdurou por apenas oito dias. Enquanto que
nos animais tratados o edema leve perdurou, em média, mais 13 dias. Os animais do
grupo controle mostraram recuperacdo mais rapida em relacdo a presenca de edema
(Tab. 1). No terceiro dia do pds-cirurgico, a maioria dos cdes ndo apresentou edema.

A maioria dos cdes do grupo tratado e seis animais do grupo controle
apresentaram dor leve nos dois primeiros dias apos 0 procedimento cirurgico. Apenas
um animal do grupo tratado apresentou dor moderada no primeiro dia ap0s a cirurgia
(Tab. 2). A partir do terceiro dia do pés-cirdrgico, nenhum animal, de ambos 0s grupos
manifestou dor. Yamamoto et al. (2000) descreveram em dois pacientes dor atribuida as
particulas de hidroxiapatita em contato com tecido mole. No entanto, seus pacientes
apresentaram dor por um periodo de seis meses, ou seja, muito superior ao deste
experimento. Segundo esses autores, a hidroxiapatita no tecido mole pode provocar
irritacdo mecanica embora raros pacientes tenham apresentado reagao de corpo estranho
ao exame histologico. Obviamente que o uso de agentes antiinflamatorios no pos-
operatorio auxiliou o controle do edema e da dor. Mesmo assim, todos 0s caes
receberam a mesma medicacdo pelo mesmo periodo e a maioria teve algum grau de
edema e dor no pds-cirargico enquanto outros ndo tiveram.

Alliot et al. (1999) atribuiram a inflamacdo gengival observada no pds-
operatorio em seus experimentos a auséncia de escovacdo oral, ou seja, ao acumulo
bacteriano decorrente da auséncia de higienizacdo da cavidade oral dos cées. A resposta
inflamatdria encontrada em diferentes graus na maioria dos animais do presente
experimento, diferentemente das conclusdes de Alliot et al. (1999), foram atribuidas a
manipulacdo dos tecidos moles durante o procedimento cirlrgico e a presenca da
hidroxiapatita. 1sso porque o0s animais receberam higienizacdo didria e
antibioticoterapia, além do fato de que os animais tratados apresentaram maior grau de
inflamacdo da gengiva e por um tempo mais prolongado do que os animais do grupo

controle.
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Tabela 1 — Classificacdo do edema nos primeiros 7 dias apds a cirurgia envolvendo o
processo alveolar da mandibula de cées, do grupo tratado com hidroxiapatita (GT) e do
grupo controle (GC).

Dias Leve Moderado Ausente
n° de n° de n° de n°® de n°® de n°® de
animais animais animais animais animais animais

GT GC GT GC GT GC
01 9 9 3 3 2 2
02 9 7 1 0 4 7
03 6 6 1 0 7 8
04 3 4 1 0 10 10
05 4 4 1 0 9 10
06 5 2 0 0 9 12
07 5 1 0 0 9 13

Tabela 2 — Classificagdo da dor nos primeiros 7 dias ap0s a cirurgia envolvendo o
processo alveolar da mandibula de cées, do grupo tratado com hidroxiapatita (GT) e do
grupo controle (GC).

Dias Leve Moderado Ausente
n° de n° de n° de n°® de n° de n°® de
animais animais animais animais animais animais

GT GC GT GC GT GC
01 8 6 1 0 5 8
02 2 3 0 0 12 11
03 0 0 0 0 14 14
04 0 0 0 0 14 14
05 0 0 0 0 14 14
06 0 0 0 0 14 14
07 0 0 0 0 14 14

Cem por cento dos animais tratados apresentaram grande sangramento durante a
cirurgia no momento em que o biomaterial entrava em contato com a gengiva e com 0
0sso alveolar adjacentes ao defeito. Seis animais do grupo tratado e quatro do grupo
controle apresentaram sangramento apds o procedimento cirdrgico. Os animais tratados
apresentaram hemorragia variando de leve a moderada imediatamente apds o
procedimento cirdrgico e perdurando até o sétimo dia de avaliacdo clinica. Os animais
do grupo controle tiveram hemorragia leve durando no maximo dois dias apos a
cirurgia.

A hemorragia encontrada ap6s a implantacdao da hidroxiapatita ndo chegou a ser
um empecilho para o seu uso como concluiu Oonishi et al. (1997). Esses autores
afirmaram que devido ao sangramento era dificil manter o biomaterial no local

implantado. Tal fato ndo estd de acordo com o encontrado neste experimento, onde
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embora 100% dos animais tratados tiveram hemorragia apds a cirurgia, somente um
animal mostrou perda total da hidroxiapatita.

Apesar da aplicacdo de antibidtico antes e apos a cirurgia, um animal do grupo
tratado e um animal do grupo controle apresentaram secrecdo purulenta na ferida
cirdrgica no quinto dia do pos-cirargico, perdurando até o sétimo dia de avaliacdo
clinica. Ambos 0s animais apresentaram, concomitantemente, edema leve no local da
cirurgia. No entanto, apenas no cdo do grupo controle ocorreu deiscéncia de sutura.

Os sinais de infeccdo em apenas dois animais podem ser decorrentes de uma
resposta individual, pois todos os animais tiveram os mesmos cuidados pré e pds-
cirargicos. A infeccdo ndo deve ser atribuida a hidroxiapatita, uma vez que um animal
do grupo controle também apresentou secrecdo purulenta. Sendo a cavidade oral um
local bastante contaminado, aliado a resposta individual do animal, a probabilidade de
produzir contaminacéo da ferida é maior do que em outros locais, como demonstrado
por Jensen et al. (1996) que ndo constataram infeccdo ou deiscéncia de sutura quando
implantaram a hidroxiapatita na tibia de coelhos. Embora, segundo Brown et al. (1998),
a contaminacdo bacteriana dos poros pode impedir 0 crescimento 0sseo no interior da
hidroxiapatita, ndo foi observado qualquer atraso na regeneracdo @ssea,
radiograficamente, nesses caes, no presente experimento.

Cinco animais do grupo tratado e seis animais do grupo controle apresentaram
deiscéncia de sutura. Desses, apenas um cdo de cada grupo ndo apresentou qualquer
grau de edema ou de dor nos primeiros sete dias do pos-cirdrgico. Os demais caes
tratados tiveram edema classificado de leve a moderado e dor leve. A deiscéncia
aconteceu antes do oitavo dia do pos-cirrgico em todos os animais. Em um céo
pertencente ao grupo controle, no qual a deiscéncia ocorreu no quinto dia apés a
cirurgia, havia sinal de cicatrizacdo parcial da ferida cirdrgica. Dois cdes do grupo
tratado tiveram deiscéncia da sutura nos dias trés e cinco do pos-cirargico com perda
parcial da hidroxiapatita. Em dois animais de cada grupo ocorreu hemorragia leve em
algum momento antes de ocorrer deiscéncia de sutura. A causa da deiscéncia pode ser
atribuida a grande tensdao no local de sutura, associada a presenca de edema e
hemorragia na gengiva.

Brown et al. (1998) nao tiveram, como resultado, sinais clinicos de inflamacéo
ou qualquer reagéo adversa dos tecidos moles na presenca da hidroxiapatita. Apesar da

maioria dos animais, neste experimento, terem apresentado algum grau de inflamacéo
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apos a cirurgia, os resultados clinicos mostraram que a hidroxiapatita ¢ bem tolerada
pelos tecidos periodontais. O mesmo foi observado por Yukna et al. (2000).

Os animais do grupo controle obtiveram, logo apdés a cirurgia, escore zero
quanto ao grau de radiopacidade do defeito (Fig. 5A e Tab. 3). Os defeitos Gsseos
preenchidos com hidroxiapatita, logo apds a cirurgia, mostraram radiopacidade superior
a do osso normal, ou seja, grau quatro (Fig. 6A). Da mesma maneira descrita por
Yamamoto et al. (2000), as radiografias obtidas imediatamente ap6s o procedimento
cirirgico mostraram que a hidroxiapatita foi bem implantada em relacdo ao 0sso
hospedeiro. Esses dados mostram que, embora tenha ocorrido sangramento em todos 0s
animais no momento da cirurgia ele nao foi suficiente para remover a hidroxiapatita do
sitio receptor.

O mesmo quadro se repetiu nas radiografias do oitavo dia pds-cirurgico nos
animais do grupo controle. Segundo Borges (1998), em todo processo de cicatrizacdo
0ssea, inicialmente se desenvolve tecido fibrovascular no foco da lesdo, cuja
radiopacidade € insuficiente para ser perceptivel ao exame radiografico, ndo podendo,
portanto, descartar a possibilidade de estar ocorrendo regeneracdo 6ssea nesse periodo.

Com oito dias do pds-cirargico, a andalise da radiografia do grupo tratado
apresentou apenas pontos de radiopacidade trés ao centro e radiopacidade zero em toda
a periferia (Fig. 6B). Isso sugere um processo de reabsorcdo da hidroxiapatita na
periferia do defeito ou a reabsor¢cdo das bordas do defeito, como observaram
radiografica e clinicamente Brown et al. (1998) em seu experimento. Ou ainda, como
descreveram Cullun et al. (1988), isto sugere a formacdo de tecido fibrovascular
precedendo a formacdo Ossea na periferia do defeito ap6s a reabsorcdo da
hidroxiapatita. Enquanto isso, a hidroxiapatita permanece parcialmente integra no
centro mantendo um alto grau de radiopacidade. Um animal deste grupo apresentou
radiopacidade zero em todo o defeito (Tab. 3) nesta data. Além disso, apresentou
hemorragia moderada nos primeiros oito dias do pds-operatorio. Tal fato pode justificar
a perda da hidroxiapatita e, consequientemente, a radiopacidade zero.

As radiografias subsequentes do processo alveolar tratado revelaram diminui¢ao
da radiopacidade com o passar do tempo. Aos 21 dias a radiopacidade atingiu grau dois
no centro e grau zero na periferia do defeito (Fig. 6C). Com 42 dias a radiopacidade
voltou a aumentar se apresentando como grau dois (Fig. 6D) até atingir grau trés, em
todo o defeito, 60 dias ap6s a cirurgia (Fig. 6E). Tal fato se repetiu aos 90 e 120 dias
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(Fig. 6F). Yamamoto et al. (2000), afirmaram em seu experimento que a hidroxiapatita
foi removida do local por histiocitos e células multinucleadas antes que o tecido
fibrovascular fosse substituido por tecido 6sseo, diminuindo assim a radiopacidade ao
exame radiografico. Portanto, a diminuicdo inicial da radiopacidade aconteceu,
provavelmente, devido a degradacdo da hidroxiapatita e deposicdo de tecido
fibrovascular. Com a formacédo do novo 0sso, a radiopacidade voltou a aumentar tanto
na periferia como no centro do defeito. Aos 60 dias ja se pdde observar,
radiograficamente, a reparacdo 0ssea completa do processo alveolar tratado de todos 0s
caes.

Em consequiéncia ao elevado nimero atbmico dos seus constituintes quimicos, a
hidroxiapatita apresenta radiopacidade superior a do 0sso (Rawlings et al., 1998). Por
isso, logo apds a cirurgia, o defeito tratado apresentou radiopacidade quatro. Assim
como observado neste experimento, Brown et al. (1998) observaram que a perda da
densidade no interior do defeito ocorreu devido a substituicdo da hidroxiapatita pelo
novo 0sso formado, ou seja, houve a substituicdo de um material mais radiopaco por um
menos radiopaco. Da mesma forma, as radiografias obtidas por Yamamoto et al. (2000)
mostraram, com o0 tempo, que as zonas de radioluscéncia na periferia do defeito
desapareceram, aumentando a densidade do material e tornando as margens indistintas,
0 que sugere a biodegradacdo parcial da hidroxiapatita inicialmente, e a subsequente
formagéo de um novo 0sso.

Diferentemente, no grupo controle houve aumento gradativo da densidade,
devido a formacao de novo 0sso e, consequientemente da radiopacidade. O tecido 0sseo
formado apresentou menor radiopacidade do que a hidroxiapatita e maior do que a do
tecido fibrovascular. Portanto, assim como Borges et al. (1998), acredita-se que o
crescimento 6sseo no grupo tratado e no grupo controle foi caracterizado
radiograficamente pela evolucdo da radiopacidade no defeito.

Aos 21 dias do pos-cirargico houve um aumento na radiopacidade dos defeitos
no grupo controle, sendo classificada como grau um (Fig. 5B). Com 42 dias, o defeito
ainda era perceptivel. No entanto, observou-se arredondamento das suas bordas com
radiopacidade dois na periferia do defeito e um no centro. 1sso mostra que 0 maior
crescimento 6sseo acontece primeiramente na periferia do defeito.

Com 60 dias de pds-operatorio, os defeitos ainda eram radiograficamente
visiveis nos animais do grupo controle, apresentando radiopacidade dois (Fig. 5C). O
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mesmo ocorreu nas datas seguintes, ou seja, aos 90 e 120 dias como mostram as figuras
5D e 5E. Portanto, pode-se afirmar que, pelo exame radiogréfico, a implantacdo da
hidroxiapatita abreviou o processo de reparagdo Ossea no processo alveolar da
mandibula de cdes mantendo a caracteristica de osteocondugdo citada na literatura (De
Vicente et al., 2000 e Orr et al., 2001).

Tabela 3 — Média dos graus de radiopacidade do centro e da periferia do defeito 6sseo
produzido no processo alveolar da mandibula tratada com hidroxiapatita (GT) e no
processo alveolar controle (GC) de cées submetidos a cirurgia experimental.

Dias do pos- n°de GC n°de GT
operatorio animais animais
Periferia do Centro do Periferiado  Centro do
defeito defeito defeito defeito
Logo apos a 14 0 0 14 4 4
cirurgia
8dias 14 0 0 14 0 2.78
21 dias 14 1 1 14 0 1.85
42 dias 14 2 1 14 2 2
60 dias 14 2 2 14 3 3
90 dias 14 2 2 14 3 3
120 dias 14 2 2 14 3 3

0-Auséncia de radiopacidade

1-Radiopacidade intensamente abaixo da radiopacidade do 0sso vizinho.
2-Radiopacidade discretamente abaixo da radiopacidade do 0sso vizinho.
3-Radiopacidade semelhante a radiopacidade do 0sso vizinho.
4-Radiopacidade acima da radiopacidade do 0sso vizinho.

Em todos os animais do grupo tratado, o exame radiogréafico revelou evidéncia
de regeneracdo dssea, assim como, a similaridade do defeito com o tecido ésseo vizinho
a partir do 60° dia indicou a osteointegracdo total da hidroxiapatita. Além disso, a
diminuicdo da radiopacidade leva a crer na possibilidade de sua biodegradacdo, como
afirmou Borges et al. (1998) em seus resultados.

As informacbes descritivas na forma de média dos parametros radioldgicos
mostraram que o tempo de regeneracdo do processo alveolar foi inferior com o uso da

hidroxiapatita sintética.
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Figura 5- Radiografia da mandibula de cdes do grupo controle. (A) Logo apés a
cirurgia; (B) 21 dias ap6s a cirurgia; (C) 60 dias apos a cirurgia; (D) 90 dias ap6s a
cirurgia; (E) 120 dias apds a cirurgia para a confecgdo do defeito. Filme intra-oral
utilizando a técnica do paralelismo. Notar o aumento gradual da radiopacidade do
defeito Gsseo (setas).
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Figura 6- Radiografia da mandibula de cdes tratados com hidroxiapatita. (A)
Logo apos a cirurgia; (B) Oito dias ap6s a cirurgia; (C) 21 dias ap6s a cirurgia;
(D) 42 dias apo6s a cirurgia; (E) 60 dias ap6s a cirurgia; (F) 120 dias ap6s a
cirurgia para a confeccdo de um defeito no processo alveolar do quarto pré-
molar direito e a implantacdo da hidroxiapatita. Notar a evolugdo da
radiopacidade do defeito Gsseo (setas). Inicialmente ocorre uma diminuicdo da
radiopacidade (com oito e 21 dias) e posteriormente um aumento gradual da
densidade dssea (42, 60 e 120 dias). Filme intra-oral utilizando a técnica do
paralelismo.
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Conclusoes

Com base nos resultados clinico-cirargicos e radiograficos, obtidos neste
experimento, foi possivel chegar as seguintes conclusoes:

A hidroxiapatita acelera o preenchimento do defeito provocado no processo
alveolar com um tecido de radiopacidade semelhante a do 0sso.

Embora na presenca da hidroxiapatita ocorra hemorragia no trans e no pos-
operatorio e, o processo inflamatorio involua de maneira mais lenta, tais fatos nédo
inviabilizam a sua utilizacdo como substituto 6sseo.

A hidroxiapatita sintética € um substituto 6sseo eficiente podendo ser
recomendada com seguranca em cirurgias odontolégicas com o intuito de regeneracdo

do processo alveolar no tratamento de defeitos 6sseos em caes.
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OSTEOINTEGRACAO DA HIDROXIAPATITA SINTETICA NO
PROCESSO ALVEOLAR DA MANDIBULA DE CAES. ASPECTOS

HISTOLOGICOS.
DUARTE, Tatiana Schmitz, Universidade Federal de Vigosa.

Resumo

Objetivando avaliar a hidroxiapatita sintética como substituto dsseo na
regeneragcdo do processo alveolar foram utilizados 28 cées adultos, fémeas e machos
sadios pesando entre 10 e 15 Kg divididos em dois grupos. Foram criados defeitos de
aproximadamente 6 x 5 mm na superficie vestibular do processo alveolar até atingir a
raiz do quarto pre-molar mandibular direito. Em um grupo, o defeito foi totalmente
preenchido com hidroxiapatita sintética enquanto o outro permaneceu sem tratamento
sendo utilizado como controle. Aos 8, 15, 21, 42, 60, 90 e 120 dias foram coletados
fragmentos dsseos para a andlise histologica sob microscopia dptica. Histologicamente
foi observado crescimento 6sseo e vascular no interior dos poros de hidroxiapatita,
assim como uma intensa proliferacdo de osteoblastos e neovascularizagdo na presenga
do implante. A biocompatibilidade da hidroxiapatita permitiu a sua integracdo com o
processo alveolar através da formacdo direta de um osso lamelar. Portanto, ocorreu

neoformacdo 6ssea a medida que a hidroxiapatita foi degradada.

Palavras-chave: reparacdo 6ssea, hidroxiapatita, osteoconducao, osteoinducéo.

26



SYNTHETIC HYDROXYAPATITE OSTEOINTEGRATION
IN THE JAW ALVEOLAR PROCESS OF DOGS. HISTOLOGICAL

ASPECTS.
DUARTE, Tatiana Schmitz, Universidade Federal de Vigosa.

Abstract

The objective of this work was to evaluate the synthetic hydroxyapatite as bone
substitute in the regeneration of the alveolar process. For that, 28 healthy adult dogs,
males and females, weighing between 10 and 15 Kg, divided in two groups were used.
Defects of approximately 6 x 5 mm were created in the vestibular surface of the alveolar
process until reaching the root of the mandibular right fourth premolar. In a group, the
defect was totally filled with synthetic hydroxyapatite while in the other it stayed
without treatment, being used as control. Bone fragments were collected 8, 15, 21, 42,
60, 90 and 120 days after surgery for the histological analysis under optical microscopy.
Microscopically, bone and vascular growth was observed inside the hydroxyapatite
pores, as well as an intense osteoblast proliferation and neovascularization in the
presence of the implant. The hydroxyapatite biocompatibility allowed its integration
with the alveolar process through the direct formation of a lamelar bone. Therefore, it

happens bone neoformation as the hydroxyapatite is degraded.

Key-words: bone regeneration, hydroxyapatite, osteocondution, osteoindution.
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Introducéo

Os enxertos 0sseos sdo comumente utilizados em cirurgias ortopédicas para o
tratamento de ndo-unido Osseas, para 0 preenchimento de cavidades 0sseas e para a
reposicdo de osso perdido durante a exérese de neoplasias ou traumas (Oonishi et. al.,
1997). No entanto, os aloenxertos assim como 0s autoenxertos apresentam desvantagens
como o risco de transmissdo de doengas, uma resposta imune incerta e a morbidade que
acomete o local doador (Jensen et al., 1996, Orr et al., 2001).

Muitos materiais a base de fosfato de célcio foram testados nos ultimos anos e
encontram-se disponiveis para o uso clinico com o intuito de substituir os autoenxertos
0sseos em cirurgias ortopédicas (Oonishi et. al., 1997). Dentre estes, se encontra a
hidroxiapatita que tem sido empregada em tratamentos maxilofaciais e orais para
aumento do rebordo alveolar e preenchimento do alvéolo, apds a extracdo do dente
(Shareef et al., 1993).

O substituto dsseo ideal deve ser biocompativel e gradualmente substituido por um
novo tecido 0sseo e, preferencialmente, possuir propriedade osteoindutiva ou
osteocondutiva (Jensen et al., 1996). A hidroxiapatita sintética € biocompativel, ndo é
carcinogénica e nem alergénica (Gonzalez et al., 1993; Oonishi et al., 1997), sendo um
material seguro e clinicamente aceitavel na obliteracdo de varios defeitos periodontais
(Brown et al., 1998). As ceramicas de fosfato de calcio tém sido amplamente usadas
como substituto dsseo devido a sua biocompatibilidade e a sua propriedade de
osteointegragédo (Kurashina et al., 2002).

A hidroxiapatita atua como um substrato para a osteogénese, sendo classificada
como um material osteocondutivo (Nagahara et al., 1992; De Vicente, et al., 2000; Orr
et al., 2001). No entanto, Kurashina et al. (2002) afirmam que a hidroxiapatita possui
propriedade osteoindutora quando implantada na musculatura de coelhos. Para
Ripamonti & Reddi (1992) a propriedade osteoindutora dependeria da forma de
apresentacdo do biomaterial.

A hidroxiapatita sintética pode ser encontrada em diversas formas de apresentacao,
tais como: densos blocos, blocos macroporosos, granulos e po. (Shareef et al., 1993). Os
mesmos autores concluiram que a forma de apresentacdo da hidroxiapatita influencia as

suas propriedades. White & Shors (1996) consideram que a porosidade e a
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interconectividade entre os poros de hidroxiapatita sdo fatores importantes para permitir
0 crescimento 0sseo e vascular no seu interior.

O objetivo deste trabalho foi estudar o efeito provocado pela hidroxiapatita
sintética na regeneracdo do 0sso alveolar. Para isso, essa ceramica foi implantada em
um defeito intra-0sseo periodontal provocado experimentalmente e, a regeneracao do
processo alveolar foi avaliada histologicamente por microscopia Optica. Pretendeu-se
ainda, avaliar o potencial osteocondutor da hidroxiapatita sintética, além de sua
biocompatibilidade. E, por ultimo, determinar a capacidade de acelerar o preenchimento
da falha Gssea com tecido 6sseo neoformado ao utilizar o biomaterial supracitado.

Material e Métodos

Para compor o grupo experimental, foram utilizados 28 caes, clinicamente
sadios, pesando de 10 a 15 Kg, provenientes do canil experimental do departamento de
Veterindria da Universidade Federal de Vicosa. Antes de serem introduzidos no
experimento, foram examinados descartando assim qualquer tipo de doenca oral e a
auséncia do quarto pré-molar mandibular direito. Os animais, divididos aleatoriamente
em dois grupos iguais, receberam ivermectina’ (0,3 mg/Kg) como medicacdo
antiparasitaria e foram observados clinicamente durante 7 dias. Durante essa fase, foram
mantidos em baias individuais onde receberam ragdo comercial® duas vezes ao dia e
4gua a vontade. O grupo um foi tratado com hidroxiapatita sintética® e o grupo dois ndo
recebeu tratamento sendo utilizado como controle.

A hidroxiapatita utilizada neste experimento, denominada de T290800-1 é a
mistura de hidroxiapatita pura de 30 mesh (HAP-91) com lipossoama do tipo DRV
(rehidratacdo de vesicula) obtendo-se um compésito de hidroxiapatita absorvivel.

Os cées receberam, como antibioticoterapia, espiramicina e metronidazol* (1
comprimido para cada 10 Kg) por via oral uma vez ao dia durante os trés dias que

precederam o procedimento cirtrgico. Apds jejum hidrico e sélido de doze horas, 0s

! Ivomec 1% - Merial Ltda.

? Selection Special Croc - Royal Canin Ltda.

® Hidroxiapatita T290800-1 — J.H.S. Laboratério Quimico Ltda.
* Stomorgyl 10 — Merial Ltda.
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animais foram sedados com acepromazina’ na dose de 0,1 mg por Kg de peso vivo, por
via intravenosa. Em seguida, 0s cdes receberam inducdo e manutencdo anestésica com
pentobarbital s6dico® 3% em dose suficiente para permitir a intubacio e o procedimento
cirtrgico. Apos serem posicionados em decubito lateral esquerdo foi colocado um abre-
boca e a 4rea a ser operada foi infiltrada com lidocaina’ 2%.

Apdbs a higienizacdo da cavidade oral com solucdo de clorhexidine 2% foi
criado um retalho mucoperiosteal na gengiva aderida do quarto pré-molar mandibular
direito. Para isso foi feita uma incisé@o imediatamente abaixo da parte mais ventral do
sulco gengival no sentido rostral-caudal. Essa incisé@o se estendeu ventralmente partindo
das suas bordas rostral e caudal. O retalho foi entdo deslocado ventralmente expondo a
superficie vestibular do processo alveolar. Um defeito dsseo de aproximadamente 6 X 5
mm foi provocado no processo alveolar até atingir as raizes do quaro pré-molar com o
auxilio de um motor de baixa rotacdo® com irrigacdo constante de solucdo salina
isotOnica e uma broca esférica para peca de mdo numero oito.

O defeito 6sseo provocado nos animais do grupo um, foi completamente
preenchido com a hidroxiapatita sintética. Para tal procedimento, a hidroxiapatita em
forma de granulos foi misturada a solucdo salina isotbnica e ao sangue do proprio
animal em uma placa de Petri tornando-se assim uma massa homogénea. A quantidade
utilizada de hidroxiapatita foi suficiente para preencher todo o defeito. Nos animais do
grupo dois, o defeito 6sseo permaneceu sem tratamento, servindo como controle. Em
todos os animais, o retalho mucoperiosteal foi reposicionado sobre o osso alveolar e
suturado com pontos simples separados com fio absorvivel de poliglactina 4-0°.

No pds-operatério, 0s animais receberam tratamento com espiramicina e
metronidazol (1 comprimido para cada 10 Kg) por via oral a cada 24 horas durante trés

dias. Os cdes receberam morfina por via oral®

como analgésico (5 mg/Kg)
imediatamente ap6s a recuperagdo anestésica e ketoprofeno 1% (0,1 mg/Kg) injetavel
por via subcutanea a cada 24 horas durante trés dias como medicacdo antiinflamatdria.
O local cirargico foi higienizado diariamente com solucdo de clorhexidine a 2% até a

cicatrizacdo da ferida cirdrgica.

> Acepran 0,1% - Univet S.A. — Industria Veterinaria.

¢ Pentobarbital sédico 3% - Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda.
" Lidovet — Bravet Ltda.

® Motor de suspensdo - Fava Ltda.

° Vicryl 4-0® - Ethicon.

9 Dimorf - Cristalia Ltda.

1 Ketofen 1% - Rhodia-Mérieux.
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Os animais foram mantidos em baias individuais e alimentados duas vezes ao
dia com racdo comercial amolecida e dgua a vontade durante 14 dias. Posteriormente,
passaram para baias coletivas com quatro cdes em cada, alimentados com a mesma
racao comercial, porém, em sua forma natural até o final do experimento.

Dois animais de cada grupo foram eutanasiados aos 8, 15, 21, 42, 60, 90 e 120
dias do pos-operatério para a obtencdo de uma amostra contendo o defeito 0sseo
provocado experimentalmente e o quarto pré-molar mandibular direito. Esses animais
seriam eutanasiados para controle populacional e tal procedimento foi realizado através
de sobredosagem anestésica. A amostra foi fixada em formol tamponado a 10% durante
cinco dias. Completada a fixacdo, os fragmentos foram colocados em solugédo
descalcificante contendo acido formico a 8% e &cido cloridrico a 8%, durante 30 dias
sob vicuo moderado. Apos esse periodo, foi feita a extracdo manual do dente e o
alvéolo mantido por mais sete dias em solucdo descalcificante. As amostras
descalcificadas, apos receberem tratamento de rotina de desidratacdo e diafanizacao,
foram incluidas em parafina, cortadas com espessura de quatro micrdmetros e coradas
pela técnica de hematoxilina e eosina.

Nas amostras coradas foram avaliados, através da microscopia Optica, 0 padréo
de regeneracdo Ossea, com base nos graus de proliferacdo e diferenciacao celular, nas
caracteristicas da interface implante/osso hospedeiro, na presenca de reacdo
fibrovascular e no processo de degradagédo da hidroxiapatita. O padréo de regeneracéo
6ssea foi classificado em graus como mostra o quadro 1.

Quadro 1- Padrdo de regeneracdo 6ssea do defeito provocado no processo
alveolar da mandibula de cdo, no grupo preenchido com hidroxiapatita e no grupo
controle.

GRAU REGENERACAO OSSEA
4 Avancada (completa)
3 Avancada (incompleta)
2 Moderada
1 Incipiente
0 Nenhuma
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Os resultados obtidos foram estudados por analise descritiva avaliando a média
do padrdo de reparacdo Ossea qualificando a presenca ou ndo de tecido 0sseo

neoformado, de biocompatibilidade e de osteointegracdo da hidroxiapatita.

Resultados e Discussao

No oitavo dia do pos-cirurgico nos animais do grupo controle foram observados
inicio de reabsor¢édo das bordas do defeito com formacao de uma matriz 6ssea acelular e
uma grande proliferacdo de tecido fibrovascular na sua superficie (Tab. 1). O defeito
estava preenchido por um tecido de granulagdo pouco vascularizado com uma maior
quantidade de fibras conjuntivas (Fig. 1), bastante semelhante ao encontrado por
Tampieri et al. (2001).

Diferentemente, no grupo tratado, ndo foi observada formacdo de matriz 0ssea
com oito dias de implantacdo. Notou-se apenas o preenchimento do defeito por codgulo.
Esse atraso no grupo tratado, quando comparado ao grupo controle, pode ser devido a
inibicdo provocada, inicialmente, pela hidroxiapatita na formacao 6ssea como citado por
Donohve & Mascres (1993). Moon et al. (1996) também ndo observaram formacao
6ssea no oitavo dia do pds-cirargico e sim a presenca de hidroxiapatita rodeada por um
tecido conectivo com um infiltrado de células inflamatorias.

No entanto, Tampieri et al. (2001) observaram, aos oito dias do pds-cirurgico,
a presenca de um novo 0sso ao redor e no interior da hidroxiapatita. Tal 0sso ja se
apresentava formado com canais de Havers e com uma estrutura lamelar. Embora
estudos em coelhos e em cdes ndo sejam diretamente comparaveis, assim como na tibia
e no processo alveolar, Jensen et al. (1996), diferentemente dos achados do presente
experimento, com hidroxiapatita, encontraram com oito dias apds a cirurgia um 0Sso
trabecular primitivo se estendendo do peridsteo e do endosteo da tibia de coelhos em
direcdo ao implante e no seu interior. Portanto, ndo foi observada inibi¢do da formacéo
Ossea por esses autores.

Aos 15 dias, aproximadamente 90% da borda do defeito tinha sido reabsorvida
no grupo controle. No entanto, ndo se observaram células em sua superficie, mas, houve
a formacdo de novo tecido 6sseo que apareceu como uma faixa continua de trabéculas
espessas sobre a superficie do defeito (Fig. 2). Embora houvesse areas de reabsorcao

0ssea, ndao foram observados osteoclastos reabsorvendo o 0sso da superficie.
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Tabela 1 — Média dos escores atribuidos a regeneracdo dssea no processo alveolar da
mandibula, tratada com hidroxiapatita e no processo alveolar controle, de cées
submetidos a cirurgia experimental.

Dias do po6s- NuUmero de animais Grupo tratado Grupo controle
operatorio

8 dias
15 dias
21 dias
42 dias
60 dias
90 dias
120 dias

0
2

1,5

AP OWODNMNDDNDDNDNDNBE

NPNNPNDNDNDNDDN
A wWww

Graduacao:

0-nenhuma.

1-incipiente.

2-moderada.

3-avangada, mas, incompleta.
4-avancada e completa.

Também aos 15 dias, no grupo tratado, as particulas de hidroxiapatita, mostradas
como material amorfo, acelular e bem delimitado, eram rodeadas por um novo 0Sso
(Fig. 3) que também estava presente em toda a superficie do defeito permitindo a
osteointegracéo.

Em um outro ponto do defeito, na mesma data, foram vistas particulas de
hidroxiapatita rodeadas apenas por tecido fibrovascular sem formagao dssea. Isto mostra
que parte do biomaterial foi isolada e ndo integrada ao defeito. Para Callan & Rohrer
(1993) esse tecido fibrovascular é precursor do novo tecido 6sseo.

Assim como nas observacOes de Borges (1998), a formacdo 6ssea, aos 15 dias,
foi traduzida pela presenca de o0sso jovem, com intensa atividade de osteoblastos. O
grande numero de osteoblastos se encontra nas bordas das trabéculas do novo 0sso
formado como mostra a figura 3. No entanto, este autor somente observou a formagédo
de osso trabecular, 90 dias apds a implantacdo da hidroxiapatita na tibia de cdes
enquanto Najjar et al. (1991) observaram com 45 dias. 1sso sugere que a osteogénese
provocada pelo implante de hidroxiapatita no 0sso alveolar de cées é mais acelerada do
que na tibia desta espécie. Oonishi et al. (1997) citaram em seu trabalho que a taxa de
proliferacdo 0ssea depende da espécie, do local e do tamanho das particulas.

Quando se compara histologicamente o grupo tratado com o grupo controle nos

15 dias do pos-cirargico, observa-se que a formacdo déssea e a neovascularizacdo sdo
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muito mais evidentes na presenca da hidroxiapatita. Isto sugere que esse biomaterial
apresenta propriedade osteocondutora.

Com 21 dias apds a implantagdo da hidroxiapatita, a borda do defeito, em um
cao, havia sido parcialmente reabsorvida e houve a formacdo de uma matriz dssea
acelular e a deposicao de um tecido conjuntivo hemorragico sobre a sua superficie (Fig.
4A). Além disso, a hidroxiapatita ndo foi observada nesta data neste defeito. O outro
animal do grupo tratado e os animais do grupo controle apresentaram formacdo de
trabéculas Osseas como mostra a figura 4B. E praticamente impossivel que tenha
ocorrido a reabsorcdo ou dissolucdo da hidroxiapatita como sugerem Oonishi et al.
(1997). E mais provavel que essa tenha se perdido durante o sangramento que ocorreu
neste animal nos primeiros oito dias do pos-operatério. Embora, esses autores, ja com
15 e 21 dias tenham observado a reabsorcdo ou dissolucdo da hidroxiapatita em seu
experimento, eles também observaram a formacdo de um novo 0sso entre as particulas
da bioceramica no centro do defeito. A impossibilidade de ter ocorrido reabsorcéo ou
dissolucdo do biomaterial no presente experimento estd de acordo com os achados
semelhantes de Duarte (2003 - informe do autor)*?. Esse autor observou tanto aos 21
dias como aos oito dias, radiopacidade zero em todo o defeito, sugerindo a auséncia de
hidroxiapatita desde o inicio nesse animal.

Aos 42 dias houve uma grande formacdo déssea no grupo tratado. Observou-se
nitidamente o inicio da diferenciacdo de o0sso trabecular em osso lamelar caracterizado
por canais de Havers muito amplos (Fig. 5). No entanto, ainda se observou 0sso
trabecular ndo remodelado e areas de grande neovascularizacdo e hemorragia. No grupo
controle, houve apenas aumento na formacao de 0sso trabecular na periferia do defeito
com algumas regifes ainda ndo reabsorvidas, sem a organiza¢do em o0sso lamelar.

Ainda aos 42 dias foram vistas particulas de hidroxiapatita rodeadas por tecido
0sseo trabecular e presenca de capilares no interior dos seus poros (Fig. 6). Essas
caracteristicas se devem a propriedade osteocondutora da hidroxiapatita como
afirmaram Nagahara et al. (1992), De Vicente, et al. (2000) e Orr et al. (2001). Isso faz
com que a hidroxiapatita funcione como um suporte para a migracdo de células
osteoprogenitoras originadas no receptor e de taneis vasculares, permitindo a aposicéo
Ossea (Jensen et al., 1996, De Vicente et al., 2000).

2 DUARTE, T.S.Osteointegracdo da hidroxiapatita sintética no processo alveolar de cées. Aspectos
clinico-cirdrgicos e radiograficos, 2003.
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O que ¢é bastante evidente no grupo tratado é a grande presenca de osteoblastos e
a formacdo de muitos capilares preenchendo o defeito, além de areas hemorragicas.
Com essas observacdes parece que a hidroxiapatita estd provocando diferenciacéo
celular e, portanto, apresenta propriedade osteoindutora no o0sso alveolar de cées.
Osteoinducdo é a conversdo fenotipica de células mesenquimais em células
osteoprogenitoras, ou seja, osteoblastos e condroblastos compreendendo trés fases
sequenciais: de guimiotaxia, de mitose e de diferenciacdo celular (Jensen et al., 1996;
De Vicente, et al., 2000). Nelson et al. (1993) atribuiram propriedade indutora a
hidroxiapatita, pela presenca de tecido fibrovascular. Borges (1998), que encontrou
crescimento de tecido fibrovascular acompanhado por células osteogénicas tanto no
grupo tratado com hidroxiapatita como no grupo controle, contraria Nelson et al. (1993)
afirmando que a presenga de tecido fibrovascular acompanhado por células osteogénicas
esta sempre presente no processo normal de regeneragdo dssea.

Kurashina et al. (2002) provaram a propriedade osteoindutora da hidroxiapatita
ao implanta-la na musculatura de coelhos. Neste experimento 0s autores encontraram
neoformacédo 6ssea no musculo apos a implantacdo da hidroxiapatita porosa. Ripamonti
& Reddi (1992) afirmaram que a propriedade de osteoinducdo depende da apresentacédo
da hidroxiapatita. Em seu experimento, esses autores mostraram um potencial
osteoindutor da hidroxiapatita quando implantada na forma de cilindro na musculatura
de macacos. No entanto, quando implantada na forma de granulos ndo tiveram o mesmo
resultado. Provavelmente, outros fatores, além da apresentacdo estdo relacionados a
propriedade osteoindutiva da hidroxiapatita. 1sso porque no presente experimento, onde
foi usada hidroxiapatita em granulos, embora tenha sido implantada em tecido dsseo,
pareceu haver osteoinducdo devido ao grande nimero de osteoblastos presentes e a
grande proliferacdo vascular.

A porosidade e a interconectividade entre os poros da hidroxiapatita séo fatores
importantes para o sucesso do implante (White & Shors, 1986). Segundo esses autores 0
grau de conexdo entre 0s poros e 0 seu tamanho € fundamental para permitir o
crescimento vascular e 6sseo no seu interior. A porosidade da hidroxiapatita utilizada
nesse experimento permitiu o crescimento de tecido fibrovascular e a migracdo de
células no seu interior. Tal fato induziu a formacdo dssea e, conseqilientemente, a
regeneracdo Ossea do processo alveolar de cdes, evidenciando a propriedade
osteocondutora da hidroxiapatita. Brown et al. (1998) afirmaram que se a porosidade se
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encontra entre 200 e 300 micrOmetros ocorre crescimento 0sseo mineralizado no
interior desses poros promovendo a osteointegracao.

Com 60 dias a formagéo de osso lamelar no grupo tratado foi bastante evidente
assim como areas hemorragicas (Fig. 7). A hidroxiapatita ndo foi mais vista, o que pode
sugerir que ela ja tenha sido biodegradada neste momento, embora ndo tenha sido
observada a presenca de macrofagos em qualquer momento deste experimento para
comprovar tal hipotese. A probabilidade da hidroxiapatita ter se perdido totalmente
devido ao sangramento observado ao exame clinico nos primeiros oito dias do pos-
cirtrgico é minima. Resultado semelhante foi encontrado por Duarte (2003 - informe do
autor)*?. A pequena probabilidade de perda do biomaterial foi justificada pela avaliacdo
radiologica do defeito no oitavo dia do pds-operatorio em seu experimento, onde, na
mesma data, encontrou radiopacidade no centro do defeito sugerindo a presenca do
biomaterial. A hip6tese de reabsorcdo da hidroxiapatita é reforcada pelos achados de
Jensen et al. (1996), onde em seu experimento, praticamente todo o implante de
hidroxiapatita foi reabsorvido ainda aos oito dias do pds-cirdrgico. Os poucos
fragmentos restantes estavam em plena conexd@ com 0 0sso cortical vizinho, ou seja,
osteointegrados.

Diferente de Borges (1998) que encontrou particulas de hidroxiapatita no
interior de macréfagos, Donohve & Mascres (1993) e Arakaki et al. (1995) também nao
observaram sinais de fagocitose da hidroxiapatita 0 que poderia sugerir a sua
biodegradagdo. As controvérsias relacionadas a biodegradacdo encontradas entre varios
experimentos podem ser justificadas pela diferenca das caracteristicas fisicas dos tipos
da hidroxiapatita (Mora & Ouhayoun; 1995). Além disso, 0 mecanismo de reabsor¢do
da hidroxiapatita é incerto, podendo estar envolvida a fratura das bordas das suas
particulas a medida que ocorre a formacdo do novo 0sso no interior dos poros
intragranulares (Oonishi, et al; 1997). Ou ainda, segundo White & Shors (1986), a
degradacdo da hidroxiapatita pode ocorrer por reabsor¢cdo mediada por osteoclastos ou
através de dissolucdo quimica.

Aos 90 dias, tanto no grupo tratado quanto no grupo controle, a periferia do
defeito foi totalmente preenchida por osso lamelar. Apenas ao centro se observou 0sso
trabecular.

Cento e vinte dias ap06s o procedimento cirdrgico ndo havia mais um limite entre

as margens do defeito e 0 novo osso formado, ou seja, a linha de cimentagédo havia
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desaparecido em ambos 0s grupos. Portanto, o defeito estava completamente preenchido
com 0sso compacto lamelar nos animais tratados e nos animais do grupo controle. Os
resultados publicados por Yukna et al. (2000), em humanos, mostraram que o defeito
6sseo periodontal foi apenas 65% preenchido com novo 0sso apds seis meses de
implantacdo. Os diferentes resultados obtidos neste experimento e nos de Yukna et al.
(2000), podem estar também relacionados as diferencas entre espécies analisadas, aos
tamanhos dos defeitos e aos tipos de hidroxiapatita utilizados por esses autores.

Oonishi et al. (1997) consideraram que o tecido formado na presenca de
hidroxiapatita ndo € totalmente ésseo e sim um compdsito formado por 0sso e por um
material aloplastico que néo é totalmente biodegradado ou reabsorvido. Esté afirmacao
é contraria aos resultados obtidos neste experimento. O novo tecido formado no 0sso
alveolar da mandibula de cées é um tecido com caracteristicas de 0sso compacto, e, 0
material utilizado, ou seja, a hidroxiapatita sintética ndo é mais observada a partir dos
60 dias apos a sua implantacdo. O implante foi totalmente substituido por 0sso
compacto aos 120 dias.

Quanto as inUmeras &reas hemorragicas observadas histologicamente nos
animais tratados, inclusive ainda aos 120 dias, podem ser devido ao traumatismo
provocado pelos alimentos durante a mastigacdo. Devido a intensa angiogénese
observada nesses animais, a racdo dura foi suficiente para provocar microlesdes, nos
vasos recém formados, durante a mastigacdo e a saida de hemécias para o tecido
conjuntivo circunvizinho. Portanto, talvez o periodo pelo qual os animais tenham sido
alimentados com racdo amolecida nédo foi suficiente para evitar tais lesoes.

Em nenhum momento se observou, histologicamente qualquer reacdo de corpo
estranho ou infecgdo, embora tenham sido observadas particulas de hidroxiapatita
isoladas por tecido conjuntivo apenas. Diferentemente de Moon et al. (1996); Borges
(1998) e Yamamoto et al. (2000), esse tecido ndo apresentou celularidade alguma que
indicasse uma reacdo de corpo estranho ou um processo de biodegradacdo da
hidroxiapatita como a presenca de células gigantes e células mononucleares do tipo
fagocitéarias. Também néo foram observadas necrose 6ssea, nem desintegracdo da matriz
e osteoclasia e nem formacédo tipo sarcomatosa como foi citado por Borges (1998).
Portanto, a auséncia de células inflamatérias indica que a hidroxiapatita ¢
biocompativel. Isto pode ser devido provavelmente & similaridade entre a estrutura

fisica e quimica da hidroxiapatita sintética utilizada e o 0sso receptor.
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Kurashina et al. (2002) observaram pouca reabsor¢cdo ou degradacdo da
hidroxiapatita quando implantada no tecido muscular. O material apresentou a mesma
forma seis meses apds a implantacéo sendo observados apenas poucos fragmentos livres
e células multinucleadas no interior da musculatura. Esses mesmos autores sugeriram
que a biodegradabilidade é um fator importante para a funcdo osteogénica das
bioceramicas, sendo fundamental a manutencédo da estrutura porosa. Ripamonti (1996)
enfatizou a importancia da estrutura tridimensional do implante na osteogénese
ectdpica. De acordo com esses autores pode-se entdo justificar alguns resultados deste
experimento. Embora ndo se tenha observado sinais de degradacdo ou reabsorcdo da
hidroxiapatita, ela ndo foi observada aos 21 dias, onde também o crescimento dsseo foi
mais lento. Onde a biocerdmica estava presente, a formacdo Ossea, assim como a
neovascularizagdo foi nitidamente mais intensa. Moon et al. (1996) também né&o
observaram sinais de reabsor¢do da hidroxiapatita. No entanto, o biomaterial foi visto
rodeado por um tecido conectivo que foi gradualmente substituido por tecido dsseo.

Benqué et al. (1999) afirmaram que varios fatores devem influenciar a resposta
dos tecidos ao implante de hidroxiapatita e a sua degradagédo. Dentre eles, o tamanho
dos granulos e a estrutura fisica da hidroxiapatita, determinando assim a sua
bioabsorcéo, a sua biodegracao e a formacdo 0ssea. Jensen et al. (1996) afirmaram que
0 substituto 6sseo ideal, além de outras caracteristicas deve manter seu volume na fase
inicial da regeneracdo dssea e entdo ser totalmente absorvido. Baseada nessa afirmacao
conclui-se que a hidroxiapatita usada no atual experimento se encaixa no conceito de
substituto 6sseo ideal segundo esses autores. 1sso porque manteve seu volume constante
até proximo aos primeiros 42 dias de regeneracdo do defeito e, posteriormente nao foi
mais vista, podendo ter sido reabsorvida ou degradada por completo. As caracteristicas
relacionadas a reabsorcdo da hidroxiapatita usada no presente experimento foram
beneficas para a regeneracdo 0ssea embora ndo se tenha observado, histologicamente,
diferenca quanto ao tempo para o preenchimento total do defeito em relagdo ao grupo
controle. No entanto, foi bastante nitida a diferenga no nimero de osteoblastos e no
grau de vascularizacdo na presenca da hidroxiapatita. O nUmero de osteoblastos
encontrado nas superficies das trabéculas 0sseas, assim como, a quantidade de capilares
neoformados entre os granulos de hidroxiapatita foi muito maior ao encontrado no

grupo controle.
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Um fator que interfere no processo de osteointegracdo da hidroxiapatita,
segundo Brown et al. (1998), é a estabilidade do implante no local receptor. Baseado em
seus resultados, esses autores afirmaram que 50 a 100 micrébmetros de
micromovimentos do implante no sitio receptor é suficiente para ndo permitir a
osteointegracdo. A estabilidade do implante é essencial para promover a angiogénese
precoce, ponto essencial para a formagao 0ssea e conseqlientemente a osteointegragao.
Moon et al. (1996) atribuiram a regeneracdo do o0sso alveolar, em seu experimento, a
estabilizacdo da ferida cirdrgica através de uma membrana de poliglatina implantada
sobre a hidroxiapatita. Essa membrana permitiu a maturacdo do coagulo no defeito
periodontal.

O sangramento encontrado ao exame histolégico no presente experimento,
provavelmente, propiciou algum grau de instabilidade entre a hidroxiapatita e o defeito
provocado. Embora, os animais tenham sido mantidos com alimentacéo pastosa durante
duas semanas, a hidroxiapatita pode ter sofrido algum grau de movimentacdo como
resultado da forca de oclusdo normal. No entanto esses fatores de instabilidade parecem
ndo ter influenciado a regeneracdo Ossea neste experimento, j& que o Unico atraso
observado foi em um céo, aos 21 dias, e se deve provavelmente a perda da
hidroxiapatita.

Com quatro meses de avaliacdo € possivel afirmar, histologicamente, que 0 0sso
alveolar foi reconstruido com o preenchimento total do defeito por tecido 6sseo lamelar,
tanto no grupo controle como no grupo tratado e, a hidroxiapatita foi toda reabsorvida
ou biodegradada, embora, ndo tenham sido vistas células fagocitarias. Portanto, os
resultados deste experimento estdo de acordo com os resultados de Yukna et al. (2000),
ou seja, quatro meses foram suficientes para a formagéo de um novo 0sso.

Embora na presenca da hidroxiapatita a resposta 6ssea tenha sido mais evidente,
ou seja, foi observado grande aumento na neovascularizagdo e no numero de
osteoblastos, o tempo necessario para a regeneracdo 6ssea foi 0 mesmo para 0 grupo
controle e para o grupo tratado. A avaliagdo da média dos parametros histolégicos ndo
apresentou diferenca entre grupos em relacdo ao tempo necessario para o preenchimento

do defeito com 0sso maduro.
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Figura 1- Inicio de reabsor¢do das bordas do defeito no processo alveolar de um
animal do grupo controle, oito dias ap0s a cirurgia para a confecgdo do defeito
no processo alveolar direito da mandibula (setas curtas). Formagdo de uma
matriz 6ssea acelular e uma grande proliferacdo de tecido conjuntivo frouxo na
sua superficie (seta larga). HE. 100X.

Figura 2- Formacdo de novo tecido 6sseo trabecular, como uma faixa continua
espessa sobre a superficie do defeito (seta longa) 15 dias ap6s a cirurgia para a
confeccdo do defeito no processo alveolar direito da mandibula de um cdo do
grupo controle. HE. 100X.
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Figura 3- (A) Particulas de hidroxiapatita, mostradas como material amorfo, acelular
e bem delimitado, rodeadas por um novo 0sso (seta pequena) 15 dias apos a cirurgia.
Observar o grande nimero de osteoblastos nas bordas das trabéculas do novo 0sso
formado (seta maior) e na borda do defeito (circulo). HE. 100X. (B) Em maior
aumento observar particulas de hidroxiapatita (HA) rodeada por um osso trabecular
(OT) e osteoblastos em sua periferia (seta). HE. 400X.
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Figura 4- (A) Tecido conjuntivo hemorrdgico (seta grande) sobre a superficie
absorvida (seta pequena) 21 dias ap6s a implantacdo da hidroxiapatita. HE. 100X. (B)
Periferia do defeito sem tratamento, 21 dias apds a cirurgia para a confec¢do do
defeito, preenchida por trabéculas 6sseas (TO). HE. 400X.

Figura 5- Inicio da transformacdo de osso trabecular em osso lamelar (OL) com canais
de Havers muito amplos (seta). Quarenta e dois dias ap0s a cirurgia. HE. 100X.
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Figura 6- (A) Particulas de hidroxiapatita (setas) rodeadas por tecido 6sseo trabecular
(OT), 42 dias apds a sua implantacdo. HE. 100X. (B) Presenca de capilares (setas) no
interior dos poros de hidroxiapatita. HE. 400X.
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Figura 7- (A) Formagdo de osso lamelar no grupo tratado 60 dias apos a cirurgia. HE.
100X. (B) Area hemorrégica na periferia do defeito 60 dias ap6s a cirurgia para a
implantacdo da hidroxiapatita. HE. 400X.
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Conclusoes

Com base nos resultados histoldgicos, obtidos neste experimento, foi possivel
chegar as seguintes conclusoes:

A hidroxiapatita sintética € um substituto 06sseo eficiente em cirurgias
odontolégicas com o intuito de regeneracdo do processo alveolar. O ndmero de
osteoblastos e de capilares neoformados é muito maior na presenca da hidroxiapatita.
No entanto, 0 tempo necessario para a regeneracao 6ssea completa ndo foi menor na sua
presenca.

A integracdo da hidroxiapatita a0 0sso do processo alveolar ocorre através do
crescimento ésseo direto no interior dos poros presentes em sua estrutura, ou seja, a sua
osteointegracdo acontece devido a sua propriedade osteocondura.

O tipo de tecido encontrado na osteointegracdo da hidroxiapatita, ou seja, tecido
fibrovascular e tecido Osseo trabecular e lamelar comprovam a propriedade
biocompativel desse biomaterial. Portanto, a hidroxiapatita pode ser recomendada, com

seguranca, no tratamento de defeitos 6sseos em cées.
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CONCLUSOES GERAIS

Os achados clinico-cirargicos coincidiram com o0s achados obtidos na
microscopia éptica. Do mesmo modo, os achados radiograficos coincidiram com as
evidéncias clinico-cirargicas. Com base nesses resultados foi possivel chegar as
seguintes conclusdes:

A hidroxiapatita acelera o preenchimento do defeito provocado no processo
alveolar com um material de radiopacidade semelhante a do osso. Além disso, a
proliferacdo celular e a neovascularizagdo sdo muito maiores na presenca da
hidroxiapatita.

A integracdo da hidroxiapatita ao 0sso do processo alveolar ocorre através do
crescimento 6sseo direto no interior dos poros presentes em sua estrutura, ou seja, a sua
osteointegracdo acontece devido a sua propriedade osteocondura.

Embora na presenca da hidroxiapatita ocorra grande hemorragia no trans-
operatorio que perdura, com menor intensidade no pds-operatério e, 0 pProcesso
inflamatorio involua de maneira mais lenta, tais fatos ndo inviabilizam a sua utilizagao
como substituto dsseo.

O tipo de tecido encontrado na osteointegracéo da hidroxiapatita, ou seja, tecido
fibrovascular e tecido d&sseo trabecular e lamelar representam a propriedade
biocompativel desse biomaterial. Portanto, por sua propriedade osteocondutora e, por
ser biocompativel, a hidroxiapatita sintética é um substituto dsseo eficiente podendo ser
recomendada com seguranca em cirurgias odontoldgicas com o intuito de regeneracdo

do processo alveolar no tratamento de defeitos 6sseos em caes.
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