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RESUMO

A utilizacdo de implantes osseointegrados tem sido amplamente recomendada a
alguns anos, pois mostrou e vem mostrando uma melhora significativa na
qualidade de vida em termos de conforto, fungcdo e estética. Porém, a perda
dentaria influencia significativamente na forma e no volume do processo alveolar.
Com o intuito de permitir a instalacdo de implantes em casos de pacientes que
possuem grandes perdas ésseas, surgiram 0s implantes curtos como uma opcao
de tratamento, e 0s enxertos 0sseos. Um desses enxertos que vem sendo
amplamente utilizados € o biomaterial sintético a base de fosfato tricalcio. Desta
forma, o objetivo deste trabalho foi realizar a colocacdo de implantes curtos em
coelhos, testando sua resisténcia mecéanica quando utilizados em associacdo com
o enxerto de fosfato tricalcio e também avaliar microscopicamente a neoformacéao
Ossea deste biomaterial na cobertura de uma exposicao ao redor de implantes
curtos. Para este estudo utilizamos dez coelhos albinos da raca Nova Zelandia,
sendo que, cada animal recebeu 4 implantes, instalados dois na regido da tibia
direita (controle) e dois na regido da tibia esquerda(teste). Foram utilizados neste
estudo, 40 implantes com diametro de 4 mm e comprimento de 6 mm. Para a
avaliacdo do grupo teste com o substituto 6sseo foi utilizado Bone Ceramic®.
(Straumann®) e membrana de colageno absorvivel. Apdés 3 meses, 0s animais
foram sacrificados e entdo realizados os testes de resisténcia e a andlise
histomorfométrica. Para o teste de resisténcia, considerando um nivel de
significancia de 5%, a resisténcia média a fratura do sistema implante/pilar do
grupo controle ndo é diferente da resisténcia média a fratura do grupo teste (p-
valor>0,05). Na analise histomorfométrica o grupo controle apresentou um maior
nimero de osteoblastos por um? do que o grupo teste (p-valor< 0,001). Desta
forma, dentro das condi¢bes experimentais empregadas, foi possivel concluir que
0s enxertos a base de fosfato tricalcio, possuem resisténcia a compressao
semelhante ao tecido 6sseo normal, biocompatibilidade tecidual e potencial

osteocondutivo na neoformacao 0ssea ao redor da exposi¢cao dos implantes.

Palavras-chave: Fosfato de tricalcio. Implantes dentarios. Biomecanica.
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ABSTRACT

Currently, the use of dental implants has been recommended, as it has shown a
significant improvement in quality of life in terms of comfort, function and
aesthetics. However, tooth loss significantly influences the alveolar process shape
and volume. In order to allow the implant placement in patients that have severe
bone loss, the short implants and bone graft are considered as treatment options.
One of these grafts, which are widely used, is the tricalcium phosphate basis.
Thus, the aim of this work was to verify the short implants placement in rabbits,
testing its mechanical strength when they are used in combination with the
tricalcium phosphate injection and also evaluated microscopically this biomaterial
in the coverage of bone defects around short implants. For this study, it was used
ten rabbits albino New Zealand, and each animal received four implants: two
installed in the region of the right tibia (control) and two in the region of the left tibia
(test). It was used 40 implants with 4 mm diameter and 6 mm length. In order to
evaluate the bone substitute, the Bone Ceramic® (Straumann®) and absorbable
collagen membrane were tested. After 3 months, the animals were sacrificed and
prepared to resistance and histomorphometric assays. For the resistance test, the
average fracture resistance in the control group is similar to the test group (p>
0.05). At histomorphometric analysis, the control group had a greater number of
osteoblasts by pym? than the test group (p<0.001). Thus, in this experimental
conditions, we concluded that the tricalcium phosphate basis grafts had
compressive strength similar to normal bone tissue, tissue biocompatibility and

osteoconductive potential.

Key-Words: Tricalcium phosphate. Dental implants. Biomechanics .
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1.0 — INTRODUCAO E REVISAO DE LITERATURA

A utilizagdo de implantes osseointegrados tem sido amplamente
recomendada a alguns anos pois mostrou e vem mostrando uma melhora
significativa na qualidade de vida em termos de conforto, fungdo e estética
(Sugerman et al.,2002). Um dos fatores primordiais na instalacdo dos implantes é
a ancoragem no tecido 6sseo, pois este fator € extremamente importante para sua
estabilidade funcional (Franceschini et al., 2004). Sendo assim, os implantes
osseointegrados constituem uma Otima alternativa na reabilitacdo de pacientes
que sofreram perdas dentarias. Porém, a perda dentaria influencia
significativamente na forma e no volume do processo alveolar. Esta influéncia
pode ser observada clinica e radiograficamente como alteracdes marcantes na
altura e espessura do alvéolo dentario que ocorrem apds a extracdo dentaria
(Johnson et al., 1963; Pietrokovski et al., 1967; Schropp et al., 2003).

Desta forma, acreditava-se que a pouca quantidade de tecido 6sseo em
altura e largura era uma grande limitagcdo na colocacao de implantes (Renouard et
al 2006). Nessas regibes com pequenas quantidades ésseas utilizavam- se de
técnicas complementares para possibilitar a colocacdo de implantes longos, como
por exemplo, enxertos 6sseos em bloco, distracdo osteogénica, lateralizacdo do
nervo alveolar inferior e levantamento do seio maxilar (Arlin et al., 2006;
Bruggenkate et al.,1998). Porém, a utilizacdo dessas técnicas, aumenta o custo, o
tempo de tratamento, 0 niumero de procedimentos cirdrgicos e o fator morbidade.
Com o intuito de permitir a instalacdo de implantes nesses casos, € a0 mesmo
tempo simplificar o tratamento surgiram os implantes curtos como uma opc¢ao de
tratamento, e estes tém se tornado altamente previsiveis (Arlinet al., 2006;
Renouard et al 2006.). Para Bernard et al., em 1995, os implante curtos foram
definidos como aqueles que possuiam um comprimento inferior a 10 mm, ja para
Arlin em 2006, os implantes curtos seriam aqueles que possuiam um comprimento
entre 6 a 8 mm.

Desta maneira, quando a altura 0ssea € limitada ou existirem estruturas

anatbmicas muito préximas, os implantes curtos sao indicados (Bernard et
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al.,2003 e Bernard et al; 2004). O uso de implantes curtos sempre foi associado
com uma peguena taxa de sucesso (Pierrisnard et al 2003; Baelum et al 2004).
Rangest et al; 1993 temiam a utilizacdo de implantes curtos do ponto de vista
biomecanico, quando combinados com uma pobre qualidade éssea e alta carga
oclusal (Arlin, L. M., 2006). Para Bruggenkate et al., em 1998, o uso de implantes
curtos devem ser guiados por uma boa localizacdo intrabucal, avaliando-se
criteriosamente o tipo de o0sso presente e o0 tipo de prétese requerida nesta
ocasiao.

Porém, com o desenvolvimento das superficies tratadas dos implantes e a
melhora da técnica cirdrgica, estudos clinicos tém mostrado que os implantes
curtos podem suportar préteses adequadamente (Bruggenkate, et al., 1998, Tawil
et al; 2003, Renouard et al; 2005; Stellingsma et al; 2005; Arlin, 2006;). Pierrisnard
et al., em 2003, mostraram que o estresse sofrido no tecido 6sseo € independente
do comprimento do implante e Bernard et al; em 2003, concluiram na sua
pesquisa que o aumento do comprimento do implante de 7 para 10 milimetros nao
trouxe melhora significativa na ancoragem éssea.

Em um recente trabalho de Renouard et al., 2006, os implantes curtos em
adicdo as superficies tratadas e adequadas técnicas cirdrgicas se mostraram tao
efetivos quanto os implantes longos. Arlin em 2006 e Bruggenkate et al., em 1998,
encontraram uma taxa de sucesso para os implantes curtos de 94% e a perda
desses implantes ocorreram em associa¢do com a inflamacédo e a perda 6ssea ao
redor dos implantes. Bernard et al., em 2004, compararam a utilizagcdo de
implantes Branemark — Nobel Biocare® (7 e 10 mm) e ITI - Straumann® (6mm),
testando a resisténcia na ancoragem o0ssea ap6s 3 meses de cicatrizacdo. Eles
encontraram diferencas estatisticamente significantes entre a ancoragem 0ssea de
implantes com superficie tratada da ITlI (6mm) e implantes Branemark (7 e 10
mm), sendo melhores para os implantes ITI, o que significou que a superficie
tratada € um grande auxiliar no processo de osseointegragao.

Renouard et al., em 2006, concluiram a partir do seu trabalho, que o
comprimento dos implantes ndo tem influéncia significativa na taxa de sucesso. Os
fatores que realmente interferem nessa taxa sédo: a estabilidade primaria do
implante e a superficie do implante em conjunto com a qualidade éssea do
paciente. A estabilidade priméaria do implante sera conseguida com a realizacao
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adequada da técnica cirargica e com uma boa ancoragem no tecido 6ésseo.
Bernard et al., 2003, mostraram que a superficie tratada dos implantes curtos tem
apresentado alta taxa de sucesso. Ja a qualidade do tecido 6sseo € individual e
alguns pacientes podem necessitar da utilizacdo de substitutos 0sseos. Além
disso, durante a colocacao dos implantes pode ocorrer perda 6ssea ao seu redor.
Muitos enxertos 0sseos, como autdgenos, alégenos ou biomateriais sintéticos
podem ser utilizados para restaurar essa perda 0ssea e desta forma, cobrir a
exposicao da superficie do implante (Piattelli et al., 1996; Daculsi, 1998; Boix, et
al., 2004).

Diversos estudos apontam que a utilizacdo de enxertos 6sseos sintéticos,
como os fosfatos tricalcio, tém promovido um aumento da regeneracdo 0ssea ao
redor dos implantes (Piatelli et al., 1996; Daculsi et al., 1998; Boix, D., et al., 2004;
Mitri et al., 2005). Os fosfatos tricalcio vém sendo amplamente utilizados como
substitutos 6sseos (Boix et al.,, 2004). Este material € constituido de uma
combinacdo de hidroxiapatita e de fosfato de célcio, com as vantagens que cada
fase oferece. A dissolucdo do fosfato de célcio proporciona a matéria basica para
ions de célcio e fosfato, e desta forma ocorre um aumento da concentracéo local
desses ions favorecendo a precipitacdo dos cristais de hidroxiapatita. Essa
precipitacdo faz com que ocorra uma participacdo maior desses ions no fluido
bioldgico, acelerando desta forma o reparo 6sseo. A hidroxiapatita por sua vez,
mantém a estrutura de suporte, como arcabouco para 0s osteoblastos,
proporcionando a osteoconducdo das células osteogénicas para o local e
protegendo esse novo tecido formado da reabsorcdo excessiva (Kawachi et al.,
2000; Mitri et al., 2005; Slaets et al., 2009).

Piatelli et al., em 1996 j& mencionaram a utilizacdo dos fosfatos tricalcio e
comprovaram através de estudos histolégicos que as particulas deste biomaterial
proporcionam um reparo 0sseo ao redor dos implantes. Esse material sintético é
biocompativel e possui atividade osteocondutora (Mitri, et al., 2005) . Segundo
Ong et al, 2002; Ter Brugge et al., 2003, a adicdo destes materiais
osteocondutores na superficie dos implantes proporcionam um aumento da
osseointegracao.

Um fator que pouco se tem estudado é a respeito da resisténcia mecanica
gue este enxerto Osseo proporciona. Macedo e colaboradores em 1999
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compararam dois tipos diferentes de substitutos 6sseos (0sso bovino congelado e
liofilizado) quanto a sua resisténcia e ndo encontraram diferencas estatisticas
entre eles. Ja Volpon et al., em 2000 testaram a resisténcia mecanica entre um
enxerto 6sseo humano corticoesponjoso que sofreu processamento quimico e
outro que nao foi processado (fresco), sendo que aquele que recebeu tratamento
foi mais resistente. Em ambos os estudos sobre a resisténcia mecanica dos
enxertos, nenhum deles comparou esta resisténcia ao redor de implantes.

Sendo assim, o objetivo deste trabalho foi realizar a colocacdo de implantes
curtos (Neodent® 6 mm) em coelhos e testar a sua resisténcia quando utilizados
em associacdo com o enxerto de fosfato tricélcio através da realizacdo do teste
mecanico de resisténcia da estrutura 6ssea ao redor dos implantes. Foi avaliado
também a neoformacédo Ossea ao redor dos implantes, através do numero de
osteoblastos presentes no grupo teste e no controle e desta forma, comprovar a
bicompatibilidade deste biomaterial na cobertura das superficies expostas dos

implantes.
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2.0 MATERIAL E METODOS

A metodologia que foi empregada neste trabalho foi submetida a avaliacéo
do comité de ética e pesquisa em animais da Universidade Estadual de Maringa
sobre o protocolo de nimero 020/2008

2.1 Selecao dos Materiais

Foram utilizados neste estudo, 40 implantes (Neodent® Cone Morse WS)
com diametro de 4 mm e comprimento de 6 mm. Para a avaliagio com o
substituto 6sseo foi utilizado Bone Ceramic®. (Straumann®) e membrana bioldgica
de colageno tipo | absorvivel. Para realizacdo do teste de resisténcia foram

utilizados 20 pilares protéticos (CM munhao universal 4.0x 6.0 mm).

2.2 Selecao dos Animais e Anestesia

Para este estudo foram utilizados dez coelhos albinos da raca Nova
Zelandia, fémeas, com idade entre 6 a 8 meses e peso variando entre 3,5 - 4,0 Kg.

Cada animal recebeu 4 implantes, instalados dois na regido da tibia direita
e dois na regido da tibia esquerda.

Os animais foram mantidos em gaiolas, durante 8 dias antes da realizacéo
da cirurgia, para que os mesmos pudessem se adaptar ao ambiente, e alimentado
durante todo o periodo experimental, com dieta solida e agua a vontade, em
temperatura ambiente.

Antes da realizacdo da cirurgia todos os animais foram submetidos a
tricotomia da face interna da pata (FIGURA 1), pesados e os calculos referentes
ao volume anestésico foram feitos para cada animal, na proporcdo de 0,1 ml para
cada 200 g de peso vivo, da mistura do anestésico geral Cetamina (Ketamina®) e
da solucdo aquosa de 2% de Xilazina (Rompun®) em partes iguais, através da
aplicacdo intramuscular profunda. Dez minutos antes da inducdo anestésica, foi
administrada atropina, na dose de 0,08 mg/Kg, por via subcutanea, com o objetivo
de prevenir uma possivel bradicardia, provocada pelos anestésicos gerais.

Os animais permaneceram sem alimentacdo por um periodo de 6 horas

antes da cirurgia, sendo retomada, 2 horas apos.
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2.3 - Delineamento Experimental
O estudo se constituiu de dois grupos, que foram divididos em:

A - Colocacao de implantes Neodent® 4.0 x 6.0 mm sem a presenca de enxerto

(grupo controle — tibia direita);

B - Colocacdo de implantes Neodent® 4.0 x 6.0 mm associados ao enxerto
(grupo teste- tibia esquerda);

O periodo de osseointegracao dos implantes foi de 3 meses.
2.4 - Cirurgia Experimental

Os procedimentos cirdrgicos experimentais foram realizados no centro
cirirgico da Fazenda de Zootecnia da Universidade Estadual de Maringa, sob
condicBes asseépticas, utilizando-se instrumental e campos estéreis. A técnica
operatoria e a medicacdo foi baseada em protocolo, semelhante ao descrito por
JOHANSSON et al.,(1991), criteriosamente realizada segundo a sequéncia
descrita.

Para antissepsia local, utilizou-se solucdo alcoodlica de polivilpirrolidona
iodada a 10%. As incisdes na pele e camada subcutanea, foram realizadas com
lamina de bisturi numero 15, com extensao de 2 cm, localizadas no terco médio da

face interna da perna, no seu longo eixo.

Apoés a divulsdo dos planos anatémicos, o periosteo também foi incisado
com bisturi com lamina 15 e o0 0sso mantido exposto com afastadores de
Farabeuf. As perfuragbes 0sseas foram realizadas utilizando-se, brocas cirurgicas
seriadas, adaptadas a um motor elétrico com mostrador digital de torque e
velocidade, sob irrigacdo constante com solucéo fisioldégica de cloreto de sddio a
0,9%, e um contra angulo redutor 16:1 acoplado a este motor. As rotacdes foram
de 1000 rpm e com um torque de 36 Ncm, segundo recomendacéo do fabricante
(FIGURA 2). A padronizagao minima foi de 10 mm de distancia entre os implantes.

Para o grupo controle, foi realizada uma perfuragdo de 6 mm de
profundidade, medida pelo uso de posicionadores com marcac¢fes milimétricas e

entdo o implante foi instalado ficando ao nivel do tecido 6sseo (FIGURA 3). Ja
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para o grupo teste, foram realizadas perfuracdes de 4 mm de profundidade, e
instalado o implante de 6 mm (FIGURA 7). Como 2 mm da superficie dos
implantes ficaram expostos (FIGURA 8), essa regido foi recoberta com o enxerto
de fosfato tricalcio e membrana (FIGURAS 9 e 10). Foram dados pontos por
planos para evitar abertura da ferida cirirgica durante o periodo pds operatorio
(FIGURA 4). Os retalhos foram suturados com fio de sutura Nylon ndo -
reabsorviveis (Ethicon® 4.0) (FIGURA 5).

Em cada animal operado foi realizado a aplicacdo topica da solucao
alcoolica de polivilpirrolidona iodada, como medida antisséptica local, tanto no pré
como no pés-operatorio imediato (FIGURA 6). Os animais permaneceram em
observacéo no periodo da recuperacdo anestésica e em seguida, forma levados
para sua gaiola sendo mantidos confinados até o momento do sacrificio. Foi
administrado antibiético imediato (Baytril® - 5 mg/Kg), para evitar uma possivel
infeccdo e analgésico (Dipirona — 1ml/Kg) no momento pdOs- operatério para
prevenir qualquer tipo de dor.

2.5 - Sacrificio dos Animais

Apos trés meses do pés-operatério os animais foram sacrificados através
da infiltracdo do triplo da dose anestésica da mistura contendo Ketamina e da
solugcéo aquosa de 2% de xilazina(Rompun) e entdo procedeu-se a remocao dos
blocos 6sseos contendo os implantes. As osteotomias foram realizadas com uma
margem de seguranca de 5 mm de distancia do implante, para evitar trauma
térmico ao osso adjacente. (ROBERTS et al. 1984; ROBERTS et al.1987).

Segmentos ésseos foram imediatamente dissecados apds o sacrificio dos
animais, conservados em formol a 10% e entdo levados para analises
microscopicas e para o teste de resisténcia. Como existiam 2 implantes em cada
tibia dos animais, um desses implantes foi submetido ao teste de resisténcia e 0

outro a analise microscopica.
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Figura 1 — Tricotomia na face interna da pata.

Figura 2 — Incisdo com as perfuracdes realizadas

26



Figura 3 — Instalacé@o dos implantes do grupo Controle.

Figura 4 — Sutura do plano muscular.
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Figura 5 — Sutura externa.

Figura 6 — Antissepssia com de polivilpirrolidona iodada.

28



Figura 7 — Instalagdo dos implantes do grupo Teste.

Figura 8 — Implante com exposicao de 2 mm.
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Figura 9 — Colocagéo do enxerto (Bone Ceramic — Straumann ®).

Figura 10 — Colocacdo da membrana absorvivel.
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Figura 11 — Sutura intramuscular.

Figura 12 — Sutura externa.
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2.6 - Teste de Resisténcia

Para o teste de compresséao a resisténcia do tecido 6sseo, foram analisadas
metade da amostra existente, confeccionando corpos de provas (FIGURA 13),
aonde as amostras do tecido 6sseo com o implante posicionado, foram
incorporados em resina acrilica de acordo com uma matriz de silicona preé-
estabelecida. Essa matriz foi utilizada para auxiliar no correto posicionamento dos
blocos Gsseos, proporcionando que o pilar protético (CM munhao universal 4.0x
6.0 mm) se mantivesse perpendicular ao solo.

Apoés a confeccdo dos corpos-de-prova, os mesmos foram armazenados
em solucéo salina, e vinte e quatro horas antes do teste, os corpos de prova foram

mantidos na estufa para que pudessem permanecer em temperatura ambiente.

No dia do teste de resisténcia, os corpos de prova foram levados a maquina
universal de ensaios (EMIC — DL 1000 - Maringa, Parand, Brasil) (FIGURA 14). Os
testes utilizaram uma célula de carga de 50 Kgf, com deslocamento de 1,0
mm/min., sendo a forca aplicada em um &angulo de 90° para se testar o grau de
resisténcia do tecido 6sseo (grupo controle — FIGURA 15) e compara-lo com o do
enxerto de fosfato de tricalcio (grupo teste- FIGURA 16). Todos os implantes
receberam prévio ao teste um torque de 32 N para travamento do pilar protético. O
valor analisado neste teste foi a for¢a de fratura do conjunto implante/pilar. A carga
foi aplicada até que ocorresse a falha do sistema correspondendo a fratura de um

dos componentes do conjunto (Macedo et al., 1999; Volpon et al., 2000).
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Figura 14 — Maquina Universal EMIC — DL-1000.
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Figura 15 — Teste de Resisténcia

Figura 16 — Teste de Resisténcia aproximado
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2.7- Analises Histologica

A outra metade das amostras foi submetida ao estudo histolégico, para
avaliar a morfologia do tecido 6sseo periimplantar. Esses blocos 0sseos foram
imersos em solucédo de formol a 10%, sendo transferidos logo ap6s para o alcool
70 %, e descalcificados em solugédo de NazCgHs0,2H,0 (citrato de sodio) a 20% e
HCOOH (4cido formico) a 50% em partes iguais, durante um periodo de 25 dias.
Ao final deste processo, cada fragmento Osseo contendo os implantes foi
seccionado longitudinalmente ao implante, utilizando-se lamina de barbear
(Gillette®).

Através do corte longitudinal realizado no bloco 6sseo, cada implante foi
delicadamente removido de seu respectivo sitio e procedeu-se a realizacdo das
etapas de processamento laboratorial. A sequiéncia realizada ocorreu inicialmente
com a lavagem das pecas em agua corrente, durante 5 horas, desidratacdo com
alcool a 70% por 12 horas, alcool a 80% por 1 hora, alcool a 90% por 1 hora e
alcool absoluto por 1 hora, diafanizacdo com CgH4(CHz), (xilol) através de 3 trocas
a cada 20 minutos, infiltracdo em parafina (paraplast) (1 hora) em estufa a 70°

centigrados realizando-se 3 trocas do material.

Corte seriados, com 6um de espessura, foram realizados longitudinalmente ao
leito do implante e em seguida corados pela Hematoxilina de Carazzi e Eosina-
Lison, para posterior visualizacdo em microscopio Optico comum e analise

histomorfométrica (Slaets et al., 2009).

2.8 — Anélise Histomorfométrica

Ap6s a finalizacdo da preparacdo das laminas, as imagens foram
capturadas em um microscopio 6ptico com um aumento de 40 vezes acoplado a
um computador equipado com um monitor de alta resolucdo, onde as imagens
foram processadas e digitalizadas. A analise histomorfométrica foi realizada
utilizando o programa de imagens Image- Pro Plus 4.5 (Media Cybernetics, Inc.,
Silver Spring, USA).
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Optou-se pela avaliacdo dos numeros de osteoblastos que circundavam a
regido dos implantes correspondentes aos 2 mm de enxerto, tanto para o grupo
controle como para o grupo teste. Padronizou-se o tamanho da imagem a ser
capturada, porém, as areas que nao possuiam tecido 0sseo (espaco vazio) foram
excluidas. Essa exclusdo se deu com a ajuda do programa Image Pro Plus, aonde
a area correspondente a tecido vazio foi calculada e subtraida da area inicial.
(FIGURA 17)

Image»Pro Plus - imagem 30.tif (1/1) B
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Figura 17 — Imagem do programa Image Pro- Plus — area

Area Final = Area Inicial — Area Subtraida

Ao final, calculou-se o niumero de osteoblastos de cada imagem e desta
forma obtivemos a quantidade de células correspondente a area real analisada.
(osteoblatos por pm?) (FIGURA 18)

Osteoblasto/ pm” = N° de Osteoblastos
Area final
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Figura 18 — Imagem do programa Image Pro- Plus - Osteoblastos

2.9 - Andlise estatistica

Para verificar a diferenca entre a resisténcia a fratura dos ossos para as
amostras dos grupos 1 e do grupo 2, foi utilizado o teste t-Student (0,05), o qual
consiste em comparar duas médias provenientes de amostras independentes.
Para a utilizacdo deste teste é necessario levar em conta a igualdade entre
variancias dos dois grupos. Para a realizagdo deste procedimento foi utilizado o
comando t.test do Software R. Como alternativa ao teste t-Student foi realizado o

teste ndo-paramétrico de Kruskal-Wallis.

Para verificar a diferenca entre a razdo dos osteoblastos por pm? do grupo
controle e do grupo teste, foi utilizado o teste t-Student Pareado (0,001), no qual
consiste em comparar duas médias provenientes de amostras dependentes. Para
a realizacao deste procedimento foi utilizado o comando t.test do Software R.
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3.0 - RESULTADOS

3.1- Teste de Resisténcia:

A tabela 1 mostra a descricdo da resisténcia média a fratura dos grupos
controle (A) e do grupo teste (B). Pode-se observar que a variabilidade dos dados
apresentados é baixa (coeficiente de variacdo préximo de 10%). Aparentemente a
resisténcia média a fratura dos dois grupos € similar (15,586 e 16,028), assim
como a mediana (15,210 e 16,815).

Desvio Coeficiente de
Grupo Média Minimo Mediana Maximo
Padrao Variacao
A 15,586 1,676 10,754 14,150 15,210 18,430
B 16,028 1,822 11,368 13,620 16,815 17,980

Tabela 1: Descricdo da resisténcia média a fratura segundo os grupos de estudo.

O grafico 1 mostra o comportamento dos dados em relacao aos dois grupos
de estudo. Podemos observar que o comportamento da resisténcia a fratura dos

grupos controle (A) e do grupo teste (B) é similar

T
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1

Resisténcia a Fratura
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|
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14
1

T T
Controle Teste
Grupo

Gréfico 1 : Boxplot da resisténcia a fratura dos grupos teste e controle.
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Na Tabela 2 podem-se observar os p-valores quando aplicado o teste t-
Student considerando variancias iguais e desiguais, o resultado foi 0 mesmo para
ambos os casos. Concluimos que, considerando um nivel de significancia de 5%,
a resisténcia média a fratura do grupo controle ndo € diferente da resisténcia

média a fratura do grupo teste (p-valor>0,05).

Variancias P-Valor
Iguais 0,6571
Desiguais 0,6599

Tabela 2: Descricao da resisténcia média a fratura segundo os dois grupos de estudo

3.2 — Anélise Histomorfométrica:

A tabela 3 mostra a descricdo do nimero de osteoblastos por pm? do grupo
teste e do grupo controle. Pode-se observar que ambos 0s grupos apresentam

coeficiente de variabilidade préximos.

o Desvio  Coeficiente o _ o
Grupo Média . o Minimo  Mediana Maximo
Padrdo de Variagcéo

Controle 0,000102 0,0000162 15,78% 0,0000667 0,000101 0,000141
Teste 0,0000988 0,0000162 16,43% 0,0000577 0,0000978 0,000142

Tabela 3: Descrigéo da razdo dos ostedcitos por pm” do grupo controle e do grupo teste.

O gréafico 2 mostra o comportamento dos dados em relagdo aos dois grupos
de estudo. Podemos observar que o grupo controle apresenta um comportamento

diferente do grupo teste.
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Grafico 2: Boxplot da razdo entre os ostedcitos por um2 do grupo controle e do grupo teste.

Na Tabela 4 podemos observar o p-valor quando aplicado o teste t-Student
pareado. Dessa forma, considerando um nivel de significAncia de 1%, o grupo

controle se mostrou estatisticamente superior ao grupo teste. (p-valor>0,001).

Estatisticat Graus de liberdade P-Valor

3,9029 511 <0,001

Tabela 4: Teste t-Student Pareado para comparacéo das médias da razdo dos ostedcitos por pm?

do grupo controle e do grupo teste.
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Figura 19- Grupo controle, HE 40 X. Regido da interface osso/ implante.Presenca de
osteoblastos (OT) e vasos sanguineos (VS)

Figura 20- Grupo controle, HE 40 X. Regido da interface osso/ implante. Presenca de
osteoblastos (OT) e vasos sanguineos (VS)
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Figura 21- Grupo Teste, HE 40 X. Regido da interface osso/ implante. Presenca de
osteoblastos (OT) e vasos sanguineos (VS)

Figura 22- Grupo Teste, HE 40 X. Regido da interface osso/ implante. Presenca de
osteoblastos (OT) e vasos sanguineos (VS)

42



4.0 - DISCUSSAO

A utilizacdo de implantes com a finalidade de reabilitacdo passou e vem
passando por diversas mudancas ao longo do tempo. Baseado em varios
questionamentos que foram surgindo nesse periodo, houve a necessidade da
realizacdo de estudo experimentais complementares, buscando melhorar as
técnicas de instalacdo dos implantes e a qualidade do material utilizado.

Apesar do processo de osseointegracao ter iniciado seus estudos em 1969
com Branemark et al., e estar bem estabelecido, existem caracteristicas
individuais do paciente que podem modificar os indices de sucesso. Uma dessas
caracteristicas que limita a instalacdo dos implantes é a pouca quantidade de
tecido 6sseo em altura e largura. Devido a essa condicdo clinica limitante,
procurou-se através de novas pesquisas, como a de Piattelli et al., 1999, a
abertura de novos caminhos que possibilitassem a utilizacdo de implantes em
pacientes portadores de deficiéncia 6ssea. Uma das alternativas encontradas foi a
utilizacao de substitutos 6sseos e também a instalacdo dos implantes curtos.

Muito se tem discutido na utlizacdo dos implantes curtos, e varios
guestionamentos surgem com relacdo ao comprimento desses implantes. Para
Bernard et al., em 1995, os implante curtos foram definidos como aqueles que
possuiam um comprimento inferior a 10 mm, ja para Arlin et al.,, em 2006, os
implantes curtos seriam aqueles que possuiam um comprimento entre 6 a 8 mm.

Os enxertos 0sseos atualmente se constituem em um importante aliado no
planejamento e tratamento de inUmeros casos clinicos de pacientes que possuem
deficiéncias no tecido 6sseo. Um exemplo destes enxertos é o fosfato tricalcio que
tem sido amplamente utilizado por apresentarem capacidade de regeneracao
ossea (Boix, D. et al., 2004) e por se constituir em um material biocompativel (Mitri
et al., 2005).

De acordo com diversos autores (Lavelli et al., 1981; Hashimoto et al.,
1995; Piattelli et al., 1996; Daculsi, 1998; Gauthier et al., 1999; Boix et al., 2004,
Mitri et al., 2005;) os substitutos 0sseos a base de fosfato tricalcio sédo capazes de

promover formacdo de novo tecido 0sseo ao redor de defeitos Osseos em
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implantes. Essa formacgédo 6ssea ocorre devido a presenca de um aumento local
na concentracdo de ions calcio e fosfato, com subsequente precipitacdo dos
cristais de hidroxiapatita. Como esse enxerto possui um potencial osteocondutivo
a hidroxiapatita mantém um arcabouco, possibilitando a migracdo de células e
consequente formacao de tecido 6sseo.

A pesquisa do enxerto de fosfato de tricélcio foi realizada neste estudo
usando coelhos albinos da raga Nova Zelandia. A escolha deste animal se deu em
virtude da sua facil manipulacdo e manutencdo em cativeiro, por ndo serem em
geral animais agressivos e por apresentarem quantidade e qualidade Ossea
semelhante ao osso humano (Osso tipo Il) (Frame, 1980.). A regido da tibia foi
escolhida para a insercdo dos implantes por ser uma regido de acesso facil e
direto, por apresentar tecido suficiente para o recobrimento dos implantes e além
disso por possuir semelhanca com a regido da mandibula, uma vez que, esta
apresenta 2 corticais e uma medular. A duracdo do periodo experimental foi de 3
meses, pois no coelho este é um periodo suficiente para a observacdo de um
elevado grau de maturacao 6ssea (Linder et al., 1985 e Vidigal Jr., 1997).

Com relacdo ao nosso estudo histomorfométrico, os resultados mostraram
que houve diferenca estatistica significante entre o grupo controle e o grupo teste,
mostrando que o numero de osteoblastos por p? foi maior no grupo controle.
Nossos resultados histolégicos, corroboram com os encontrados por Mitri et al.,
2005, pois esses autores realizaram um estudo do fosfato tricalcio ao redor dos
implantes e constataram que o periodo utilizado por eles (2 meses) nado foi
suficiente para a completa maturacéo éssea do enxerto. Ja no trabalho de Piattelli
et al., 1996 esse mesmo enxerto ao redor de implantes mostrou uma completa
maturacdo O0ssea no periodo de 6 meses. Dessa forma, o nidmero menor de
células encontradas no grupo teste pode estar relacionada ao periodo de
cicatrizagdo do nosso trabalho, que foi de 3 meses.

Outro fato importante encontrado nos nossos cortes histologicos foi a
presenca de maior acidofila da matriz do tecido do grupo teste, embora nao
possamos quantificar esses dados. Dessa forma, assim como no trabalho de Mitri
et al., 2005, podemos inferir que uma maior diferenciacao celular estava ocorrendo

neste tecido e consequentemente uma maior maturagcdo, o que nos faz pensar

44



novamente na hipotese de que o tempo de 3 meses ndo tenha sido suficiente para
completar a cicatrizagédo do fosfato de tricélcio.

Um recente trabalho de Slaets et al., 2009, também avaliou a cicatrizacao
O0ssea ao redor de implantes em coelhos, para posterior estudo histologico. Este
trabalho apresentou como resultado a presenca de células de carater
osteogénicos no processo de nova formacao 6ssea ao redor dos implantes. Nosso
trabalho esta de acordo com os encontrados por Slaets et al., 2009, pois tanto o
grupo controle como o grupo teste apresentou boa cicatrizacdo 0ssea ao redor
dos implantes. Dessa forma, nossos resultados demonstraram que o enxerto a
base de fosfato tricalcio apresentou biocompatibilidade tecidual e propriedades
osteocondutivas. Essa biocompatibilidade pode ser notada pela auséncia de
reacoes inflamatdrias no tecido, concordando com o trabalho de Gauthier et al.,
1999 e de Mitri et al.,, 2005. O potencial osteocondutivo pode ser demonstrado
pela presenca de osteoblastos na area correspondente ao enxerto.

Os resultados do nosso trabalho & cerca da resisténcia mecéanica indicam
gue o enxerto a base de fosfato tricalcio é capaz de promover uma resisténcia a
fratura semelhante ao osso normal do individuo, pois os testes realizados néo
apresentaram diferencas estatisticas entre os dois grupos. Hashimoto et al., em
1995 e Mitri et al., em 2005 relataram em seus estudos que esse enxerto
apresenta formacao de pontes 6sseas em direcdo a superficie do implante e que
este fato proporciona boas caracteristicas estruturais mecanicas a esse novo 0Sso
formado, o que corrobora com os dados encontrados no nosso estudo.

Outro ponto relevante, segundo Lavelle et al., 1981, é que a formacéo
O0ssea por meio de substitutos 6sseos pode ocorrer diretamente na superficie do
implante ou indiretamente, quando ocorre interferéncia de tecido fibroso. A
interferéncia deste tecido na cicatrizacdo Ossea esta relacionado com o
decréscimo da ancoragem 6ssea. O resultado deste nosso trabalho mostra que o
tecido 6sseo cicatrizado ao redor dos implantes, tanto do grupo controle como do
grupo teste, possuem resisténcia semelhante. A resisténcia mecéanica alcancada
pelo enxerto pode entdo estar associada ao fato de termos utilizado membranas
reabsorviveis, uma vez que esta impede a formacéo de tecido fibroso durante o
processo cicatricial colaborando no fendmeno da osseointegragéao e desta forma,
afirmando o que foi escrito por Lavelle et al., em 1981.
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O uso de membranas associado ao enxerto de fosfato tricalcio ao redor de
implantes também foi utilizado por Piattelli et al., 1996 e por Mitri et al., 2005.
Ambos os trabalhos realizados fizeram o uso de membranas ao redor de
implantes e constataram que estas garantem a manutenc¢ao da posicdo do enxerto
durante o periodo de cicatrizacdo e desta forma, evitaram a interferéncia do tecido
epitelial. Os resultados do nosso trabalho, concordam com o que foi dito por
Piattelli et al., e Mitri et al., pois o uso de membranas garantiu a formacéo de um
tecido 6sseo tao resistente quanto o tecido 6sseo normal do coelho.

Um outro ponto a se discutir neste trabalho € que foi observado no grupo
teste (enxerto) um maior coeficiente de variacdo (11.368 — tabela 1), ou seja, 0s
valores encontrados no grupo do enxerto apresentaram uma maior variabilidade.
Este fato pode estar associado aos processos de cicatrizacdes que ocorrem em
diferentes animais, uma vez que cada individuo possui uma resposta Unica para o
processo cicatricial (Gauthier et al., 1998). O grupo que estava associado ao
enxerto de fosfato tricalcio se tornou mais susceptivel as ac6es do processo de
cicatrizacdo do que o grupo controle, uma vez que, segundo Gauthier et al., em
1999 todo biomaterial empregado necessita da acdo da corrente sanguinea e da
atividade celular e estas ac¢des sao individuais de cada organismo.

Essa resisténcia mecanica promovida por enxertos também foi estudada e
constatada por Macedo et al., 1999 e Volpon et al., 2000. Porém nesses estudos
houve a comparacdo entre diferentes enxertos 0sseos, e estes testes de
resisténcia ndo estavam associados a instalacdo de implantes. Uma grande
dificuldade do nosso trabalho foi encontrar estudos anteriores que testavam a
resisténcia de enxertos 6sseos ao redor de implantes, o que desta forma, dificultou
a comparacdo entre resultados de diferentes autores, ndo sendo possivel um
confronto de resultados entre diversos estudos. A falta de trabalhos nesta area
motiva a realizacédo de estudos futuros na busca por novos conhecimentos.

Através dos resultados do nosso trabalho, podemos inferir que o enxerto a
base de fosfato tricalcio se constitui em um importante auxiliar no planejamento e
tratamento de casos que apresentem deficiéncias 0ssea e onde seja necessaria a
utilizacéo de substitutos 0sseos ao redor de implantes. Porém, seria necessaria a

realizacdo de estudos clinicos longitudinais para confirmar este fato.
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Estudos realizados com o intuito de descobrir as a¢gbes dos enxertos
0sseos sao de grande importancia, pois nos auxiliam na escolha apropriada do
substituto 6sseo, providenciando melhores condi¢cdes para o0 crescimento 0sseo e
desta forma auxiliando na melhora dos planos de tratamentos e nos resultados
obtidos.
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5.0 - CONCLUSAO

Dentro das condi¢Bes experimentais empregadas, foi possivel concluir que
0s enxertos a base de fosfato tricalcio, possuem resisténcia a compresséo
semelhante ao tecido o0sseo normal. Além disso, através do estudo
histomorfométrico, podemos concluir que este material apresenta
biocompatibilidade tecidual e potencial osteocondutivo na neoformacdo 0ssea ao

redor da exposicéo dos implantes.
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