ALEXANDRE COUTO TSIOMIS

BIOVIDRO PARTICULADO NO PROCESSO ALVEOLAR DA MANDIBULA DE
CAES. AVALIAGOES CLINICO-CIRURGICA, RADIOGRAFICA E HISTOLOGICA.

Tese apresentada a Universidade
Federal de Vicosa, como parte das exigéncias
do Programa de Pés-Graduagdo em Medicina
Veterin&ria, para obtencdo do titulo de
“Magister Scientiag”.

VICOSA
MINAS GERAIS - BRASIL
2004



CONTEUDO
RESUMO iii
ABSTRACT %
LISTA DE FIGURAS Vii
LISTA DE TABELAS viii
Pégina
1. Capitulol — ConSIderagies GEI @IS ........ccvverrerierrereieeeee et 1
10 L1 o= o LSS 1
REFEIBNCIAS ...ovieeeeiieiece ettt st 5

2. Capitulo 2 - Avaliacéo Clinico-Cirurgica e Radiol6gica do Biovidro Particulado no

Processo Alveolar da Mandibula de Cées. Estudo Experimental. ................... 9
RESUMIO ... 9
ADSEITACE ... e e 10
110 18 07> LRSS 11
Material € MEIOUOS ......ccuerveieerieriesiesie e e 13
RESUItA00S € DISCUSSAD .....ceuveeerieeierieeee ittt se et see e e 16
CONCIUSDES ...ttt st 22
S = £ 0= SRR 23

3. Capitulo 3. Avaliacdo Histol6gica do Biovidro Particulado no Processo Alveolar da

Mandibula de Cées. Estudo Experimental.........c.ccooovverininnenenieeneseseesie e 27
RESUMIO ... 27
N 01 = ot RS PRPS 28
INEFOTUGED ...ttt 29
Material € MELOUOS .........ooeeiiriirieeiese et 31
RESUItA00S € DISCUSSAD .....covvevienieiiesiieriesieeee e ses e ee e neesnens 32
CONCIUSDES ...ttt bttt et re et 36
REFEIBNCIAS ....cveeieieee e e 37

4. Capitulo 4. CONCIUSIES GEN @IS .....vevveeieriesierie et see e 40



RESUMO

TSIOMIS, Alexandre Couto, M. S., Universidade Federal de Vicosa, Marco de 2004.
Biovidro particulado no processo alveolar da mandibula de cdes. AvaliacOes
clinico-cirurgica, radiografica e histolégica. Orientador: Andréa Pacheco Batista
Borges. Conselheiros. Luiz Gonzaga Pompermayer e Claudio César Fonseca.

A utilizagdo de implantes denté&rios é préatica comum em humanos, e a demanda por este
servico em animais de estimacdo tem aumentado nos Ultimos anos. Para 0 emprego de
implantes dentérios é necessario a existéncia de um leito de osso alveolar de boa qualidade
e em quantidade suficiente. Varios fatores tais como a doenca periodontal e a perda
dentéria podem levar a reabsorcdo do o0sso aveolar, impedindo a colocagdo destes
implantes. O objetivo deste trabalho foi avaliar, por meio de andises clinico-cirdrgica,
radiogréfica e histolégica, o biovidro como substituto 6sseo na regeneracdo do processo
alveolar da mandibula de cées. Para tal, foram utilizados 28 cées adultos clinicamente
saudaveis, machos e fémeas, pesando entre 10 e 15 kg, divididos aleatoriamente em dois
grupos iguais e observados durante 120 dias. Foram criados defeitos de aproximadamente 6
x 5 x 5 mm na superficie vestibular do processo alveolar entre as raizes do dente quarto
pré-molar direito. Em um grupo, o defeito foi imediatamente preenchido com biovidro,
enquanto no outro este permaneceu sem preenchimento, sendo utilizado como controle.
Foram realizadas avaliagbes clinicas diariamente durante uma semana, assim como
radiografias logo apds a cirurgia e aos 8, 14, 21, 42, 60, 90 e 120 dias do pds-operatorio. A
maioria dos animais dos dois grupos ndo apresentou sinais de inflamagéo e a cicatrizagdo
da ferida cirurgica ocorreu de forma semelhante. O exame radiogréfico revelou aumento
gradual da radiopacidade na regido do defeito no grupo controle. No grupo tratado,
observou-se inicialmente radiopacidade superior a do 0sso vizinho, com diminui¢do desta
até os 21 dias de pOs-operatorio, voltando a aumentar gradativamente até os 120 dias do
poés-cirdrgico, quando a falha tornou-se imperceptivel. Aos 8, 14, 21, 42, 60, 90 e 120 dias
do pds-operatdrio também foram coletadas amostras da regido da falha dssea de 2 animais
de cada grupo para a andlise histoldgica. Observou-se que no grupo controle 0 processo de

deposicdo Ossea iniciou-se aos 14 dias, evoluindo progressivamente até que aos 120 dias



ndo havia mais limite entre as margens do defeito e 0 0sso neoformado. Ja no grupo tratado
observou-se logo aos 8 dias de pds-operatério a presenca de tecido conjuntivo frouxo
altamente vascularizado ao redor das particulas de biovidro. Aos 14 dias iniciou-se 0
processo de formagdo Ossea a partir das bordas da falha, até que aos 60 dias o biovidro
havia sido totalmente reabsorvido e o defeito apresentava-se completamente preenchido por
0sso trabecular. Aos 120 dias, ndo foi mais possivel diferenciar o 0sso vizinho daregido da
falha. Portanto, pode-se concluir que o biovidro apresenta caracteristicas desgjavels a um
substituto 6sseo tais como efeito antibacteriano e hemostatico, biocompatibilidade e
propriedade osteocondutora, sendo uma aternativa vidvel quando objetiva-se a diminuicdo

do tempo de reparacdo do 0sso alveolar.



ABSTRACT

TSIOMIS, Alexandre Couto, M. S., Universidade Federal de Vigosa, March of 2004.
Particulate bioglass in the alveolar process of the jaw of dogs: clinical, surgical,
radiographic and histological avaliation. Adviser: Andréa Pacheco Batista Borges.
Committee Members. Luiz Gonzaga Pompermayer e Claudio César Fonseca.

The use of dental implants is a common practice in human patients, and the demand for
this service in small animals has increased in the last years. For the placement of dental
implants it is necessary the existence of an alveolar bone bed of good quality and in enough
quantity. Several factors such as periodontal disease and dental loss can cause reabsorption
of the alveolar bone, thus enabling the placement of these implants. The objective of this
work was to evaluate, through clinical, radiographic and histological analyses, the bioglass
as a bone substitute in the regeneration of the alveolar process of the jaw of dogs. For such,
28 healthy adult mongrel dogs, males and female, weighing between 10 and 15 Kg,
randomly divided in two groups, were observed during 120 days. Defects of approximately
6 X 5 x 5 mm were created in the vestibular surface of the alveolar process between the
roots of the right fourth premolar tooth. In a group, the defect was immediately filled with
bioglass, while in the other it did not receive any treatment, being used as control. Clinical
evaluations were accomplished daily during one week. Radiographies were taken soon after
the surgery and at 8, 14, 21, 42, 60, 90 and 120 days of the postoperative. Most of the
animals of both groups did not present inflammation signs and the healing of the surgical
wound happened in a similar way. The radiographic exams reveaed gradual increase of the
radiopacity in the area of the defect in the control group. In the treated group, it was
initially observed superior radiopacity compared to the neighbor bone, which decreased on
the 21st day of postoperative. Then the radiopacity began to gradually increase until 120
days after the surgery, when the defect became imperceptible. For the histologic analysis
samples of the bone defect area of 2 animals of each group were collected after 8, 14, 21,

42, 60, 90 and 120 days of the surgery. In the control group it was observed that the bone
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deposition process began on the day 14th, developing progressively until the day 120th,
when there was not limit between the margins of the defect and the neoformed bone. In the
treated group it was observed at 8 days of postoperative the presence of loose connective
tissue highly vascularizated around the bioglass particles. At 14 days, it was observed the
bone formation process starting from the borders of the defect. On the 60th day of
postoperative the bioglass had been totally reabsorbed and the defect was completely filled
by trabecular bone. At 120 days, it was not possible to differentiate the neighbor bone of
the defect area. Therefore, it can be concluded that the bioglass presents desirable
characteristics to a bone substitute such as antibacterial and hemostatic effect,
biocompatibility and osteoconductive property, being a valuable alternative for the alveolar

bone regeneration.
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CAPITULO 1. CONSIDERACOES GERAIS

INTRODUCAO

O processo alveolar € um dos componentes do periodonto e contribui para a
insercéo dos dentes na maxila e mandibula (Terranova et al., 1997). Este é formado pela
juncdo do osso alveolar com o avéolo (Emily et al., 1999) e é altamente vascularizado,
possuindo, portanto, grande capacidade de reabsorcdo e aposicdo Ossea (Figun &
Garino, 1994). A velocidade do metabolismo do osso aveolar é maior quando
comparada a de outros 0ssos do corpo, o que € um fator importante na progressao da
doenca periodontal (Terranovaet al., 1997).

A doenca periodontal, os traumas acidentais e 0s traumas cirdrgicos provocados pela
extracdo de dentes sdo causas comuns de perda de 0sso alveolar. Cerca de 85% dos cées
e gatos com mais de trés anos de idade apresentam algum grau de enfermidade
periodontal, que € a principal causa da perda do osso alveolar e, consequientemente, de
perdas dentais (Emily et al., 1999). Com a progressdo da doenca periodontal, ocorre
acentuada perda de coldgeno gengival, absorcdo do osso aveolar e perda do dente
(Barker et al., 1993). Os implantes osseointegrados séo tratamentos alternativos para
reabilitacdo do o0sso aveolar perdido em decorréncia de doenca periodontal em
pacientes parcia mente ou totalmente edentados (Donath et al., 2000).

A regeneracdo do 0sso alveolar € extremamente importante para 0 sucesso da
colocacdo de implantes dentérios, sendo apenas obtida através da utilizaco de enxertos,
gue podem ser autdgenos, aldgenos ou sintéticos. O enxerto autégeno é muito utilizado
com este intuito, mas possui desvantagens tais como a disponibilidade em quantidade
muitas vezes insuficientes e a morbidade que acomete o local doador (Zamet et al.,
1997; Orr et al., 2001). Os aloenxertos possuem como desvantagens o risco de
transmissdo de doencas e ocorréncia de resposta imune incerta (Jensen et al., 1996;
Schmitt et al., 1997; Zamet et al., 1997). Os enxertos sintéticos sdo disponiveis em
quaisquer quantidades e ndo possuem as desvantagens anteriormente citadas, contudo é
fundamental o conhecimento de suas propriedadesin vivo (Zamet et al., 1997).

Um material de enxerto 6sseo ideal deve ser biocompativel e graduamente

substituido pelo osso novamente formado, além de possuir, preferenciamente,



propriedades osteoindutoras e/ou osteocondutoras (Jensen et al.,, 1996). A
biocompatibilidade esta relacionada as reacfes fisioldgicas que o enxerto ird causar no
ambiente a0 seu redor (0sso, tecido conjuntivo e epitélio). Os enxertos 0sseos nao
devem acarretar ateracbes secundarias no organismo ou regjeicdo do mesmo. Um
material € biocompativel se provocar reagdes toleraveis e desgéveis a0 organismo
(Donath et al., 2000).

Um vidro bioativo (biovidro) pode ser definido como aquele que quando implantado
em tecidos vivos interage com o ambiente biol6gico formando uma ponte com o tecido
hospedeiro (ElBatal et al., 2003; Laurence & Hillier, 2003).

O biovidro é uma das principais bioceramicas utilizadas em medicina humana.
Possui boas propriedades fisicas, além de ndo desencadear reacOes inflamatorias ou de
corpo estranho, desempenhando excelente papel como substituto sseo (Blayney et al.,
1986; Ido et al., 1993; Piattelli et al., 2000). Segundo Turunen et al. (1997), o biovidro
€ biocompativel, ndo toxico e liga-se diretamente ao 0sso.

O biovidro € congtituido de 6xidos de silicio, sddio, céalcio e fosforico. A razéo da
sua grande capacidade de ligacdo € sua reatividade quimica em fluidos fisioldgicos.
Uma cascata de reagdes quimicas é desencadeada quando é imerso em solucdo aquosa,
resultando na formagdo de uma camada de hidroxiapatita a qual 0 0sso é capaz de se
ligar. Essas reacOes podem ser caracterizadas em trés processos gerais. clivagem,
solubilizac&o e precipitacdo (Shapoff et al., 1997; Stoor et al., 1998).

A clivagem do biovidro € o evento inicial e ocorre devido a um mecanismo de
trocas i6nicas. O sodio € retirado do vidro e substituido por prétons da solucéo. O pH
local € um fator importante desta reacéo, passando de acido a neutro ou ligeiramente
acaino, o que favorece a cicatrizagdo. Concomitantemente a clivagem, ocorre a
solubilizacdo do silicio devido ao ataque de grupos hidroxila as ligagdes silicio —
oxigénio, liberando o &cido silicico. Devido a reacdes de policondensacéo, o écido silico
sofre rearranjo originando o gel de silica. Este gel possui uma ampla érea de superficie
negativamente carregada e serve como nucleo para a formagdo de uma camada de
fosfato de cécio. Esta camada inicialmente é desorganizada, mas posteriormente
cristaliza-se formando uma estrutura de hidroxiapatita pela incorporacéo de anions
carbonato. Moléculas orgénicas presentes no meio como coldgeno e

glicosaminoglicanos sdo incorporadas a essa camada bioativamente formada



Osteoblastos sdo atraidos para a camada de hidroxiapatita e liberam constituintes
organicos, promovendo a mineraizacdo. O resultado final € uma forte interface
consistindo de uma série de camadas. biovidro - gel de silica — hidroxiapatita - 0sso
(Shapoff et al., 1997; Froum et al., 1998; Stoor et al., 1998; Kokubo et al., 2003).

A principal vantagem do biovidro em relagdo as demais ceramicas € sua rapida taxa
de reacdo de superficie que permite uma rpida ligacdo com o tecido. O tamanho das
particulas interfere no tempo de dissolucéo iénica do biovidro. Particulas menores sdo
mais rapidamente dissolvidas, devido a sua maior &rea de superficie (Froum et al.,
1998).

A osteocondutividade do biovidro foi confirmada em estudos realizados por
diversos autores (Piattelli et al., 2000). De acordo com Piattelli et al. (2000) o biovidro
apresenta grande capacidade osteocondutora além de alta biocompatibilidade e auséncia
de interposicéo de tecido fibroso na interface. Fetner et al. (1994) utilizando o biovidro
na maxila de macacos observaram a formacao de material ésseo ao redor das particulas
de biovidro ndo continuas com 0sso, sugerindo as propriedades osteocondutoras bem
como osteoindutoras do material.

Oonishi et al. (1999) trabalhando com varios tipos de substitutos 0sseos, relataram
gue o uso do biovidro permitiu proliferacdo 6ssea mais rapida quando comparada a
outros produtos, sugerindo que o biovidro possui propriedades osteoindutoras,
estimulando a répida proliferacdo do osso por ativar 0 controle genético que leva a
producdo dos fatores de crescimento. Estudos recentes demonstraram que o biovidro
promove a migracdo, replicacdo e diferenciacdo de células osteogénicas da medula
0ssea de humanos, confirmando a sua atividade osteoindutora (Piattelli et al., 2000;
Amaral et al., 2002).

Outra importante caracteristica do biovidro particulado € a coesdo entre suas
particulas quando em contato com fluidos corporais, que previne a migracdo do enxerto
do sitio cirdrgico aém de desempenhar efeito hemostético, o qual se deve a superficie
eletronegativa da camada de gel de silica, que pode absorver agua rapidamente devido a
ligagdo do hidrogénio da &gua com o grupo hidroxila do &cido silicico. Além disso, a
camada de hidroxiapatita, que também apresenta superficie eletronegativa, atrai

proteinas tais como fatores de crescimento, que agem como uma “cola organica’



atraindo células precursoras de osteoblastos que se diferenciam em osteoblastos e
produzem matriz éssea e posteriormente 0sso (Froum et al., 1998).

A utilizacdo de implantes estd associada a risco de colonizagdo bacteriana destes
materiais e subsequente falha na osseointegracdo. Entretanto, o biovidro tem
demonstrado exercer acdo antibacteriana que ocorre como resultado das reactes de
superficie gque acontecem neste biomaterial e culminam no aumento do pH local e da
pressdo osmotica, principalmente devido a liberacdo do ion sodio. Essas caracteristicas
diminuem a viabilidade de bactérias supra e sub-gengivais, acarretando na esterilizacdo
do sitio receptor ou, pelo menos, na reducdo do nimero de bactérias viaveis no loca
(Stoor et al., 1998; Allan et al., 2001).

Em um estudo comparando hidroxiapatita e biovidro, foi descrito que a velocidade
do crescimento de 0sso ao redor das particulas do biovidro foi mais répida e o 0sso
neoformado mais denso (Oonishi et al., 1994). Segundo Schepers et al. (1998), a
vascularizagdo observada no leito do implante tratado com biovidro foi mais
pronunciada do que no sitio controle. Além disso, os defeitos tratados com biovidro
continham cerca de duas vezes mais tecido 6sseo do que os defeitos controle.

O presente trabalho foi elaborado conforme normas da revista Arquivo Brasileiro de
Medicina Veterinéria e Zootecnia, da Universidade Federal de Minas Gerais.

Objetivou-se neste estudo avaliar os efeitos clinicos, radiograficos e histoldgicos do
biovidro particulado como substituto 0sseo na regeneracdo do processo alveolar em

caes.
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CAPITULO 2. BIOVIDRO PARTICULADO NO PROCESSO ALVEOLAR DA
MANDIBULA DE CAES. AVALIACOESCLINICO-CIRURGICA E
RADIOGRAFICA

TSIOMIS, Alexandre Couto; Universidade Federal de Vicosa

RESUMO

A utilizacdo de implantes dentérios € pratica comum em humanos, e a demanda por
este tratamento em animais de estimacdo vem aumentando nos Ultimos anos. Para a
colocagdo de implantes dentérios € necessario a existéncia de um leito de osso alveolar
de boa qualidade e em quantidade suficiente. V&rios fatores tais como a doenca
periodontal e a perda dentéria podem levar a reabsorcdo do 0sso alveolar, impedindo a
colocacdo destes implantes. O objetivo deste trabalho foi avaliar, por meio de andlises
clinico-cirargica e radiogréfica, o biovidro como substituto 6sseo na regeneracdo do
processo alveolar da mandibula de cées. Para tal, foram utilizados 28 cées adultos
clinicamente saudaveis, machos e fémeas, pesando entre 10 e 15 Kg, divididos
aleatoriamente em dois grupos iguais e observados por 120 dias. Foram criados defeitos
de aproximadamente 6 x 5 x 5 mm na superficie vestibular do processo alveolar entre as
raizes do dente quarto pré-molar direito. Em um grupo, o defeito foi imediatamente
preenchido com biovidro, enquanto no outro este permaneceu sem preenchimento,
sendo utilizado como controle. Foram realizadas avaliagtes clinicas diariamente durante
uma semana, assim como radiografias 10go apos a cirurgia e aos 8, 14, 21, 42, 60, 90 e
120 dias do pos-operatério. A maioria dos animais dos dois grupos ndo apresentou
sinais de inflamac&o e a cicatrizacdo da ferida cirdrgica ocorreu de forma semelhante e
em torno de 10 dias. O exame radiografico revelou aumento gradual da radiopacidade
na regido do defeito no grupo controle. No grupo tratado, observou-se iniciamente
radiopacidade superior & do 0sso vizinho, com diminuicéo desta até os 21 dias de pés-
operatério, voltando a aumentar gradativamente até os 120 dias do pés-cirargico,
guando a falha tornou-se imperceptivel. Sugere-se que o biovidro apresenta

caracteristicas desgjaveis a um substituto ésseo tais como biocompatibilidade e
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propriedade osteocondutora, sendo uma aternativa vidvel quando objetiva-se a

reparacao do 0sso alveolar.

Palavras-chave: Biovidro, processo alveolar, céo.

ABSTRACT

The use of dental implants is a common practice in human patients, and the demand for
this service in small animals has increased in the last years. For the placement of dental
implants it is necessary the existence of an aveolar bone bed of good quality and in
enough quantity. Severa factors such as periodontal disease and dental loss can cause
reabsorption of the alveolar bone, thus enabling the placement of these implants. The
objective of this work was to evaluate, through clinical and radiographic analyses, the
bioglass as a bone substitute in the regeneration of the alveolar process of the jaw of
dogs. For such, 28 healthy adult mongrel dogs, males and female, weighing between 10
and 15 Kg, randomly divided in two groups, were observed during 120 days. Defects of
approximately 6 x 5 x 5 mm were created in the vestibular surface of the alveolar
process between the roots of the right fourth premolar tooth. In a group, the defect was
immediately filled with bioglass, while in the other it did not receive any treatment,
being used as control. Clinical evaluations were accomplished daily during one week.
Radiographies were taken soon after the surgery and at 8, 14, 21, 42, 60, 90 and 120
days of the postoperative. Most of the animals of both groups did not present
inflammation signs and the healing of the surgical wound happened in a similar way.
The radiographic exams revealed gradua increase of the radiopacity in the area of the
defect in the control group. In the treated group, it was initially observed superior
radiopacity compared to the neighbor bone, which decreased on the 21st day of
postoperative. Then the radiopacity began to gradually increase until 120 days after the
surgery, when the defect became imperceptible. It is suggested that the bioglass presents
desirable characteristics to a bone substitute such as biocompatibility and
osteoconductive property, being a valuable alternative for the alveolar bone
regeneration.

Key words: Bioglass, aveolar process, dogs.
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INTRODUCAO

Atualmente as afecces denté&rias e orais compdem parte significativa da prética
clinico-cirargica de animais de peqgueno porte. Em virtude disso, a evolucdo da
odontologia e da cirurgia oral como especidiidades tem acompanhado o
desenvolvimento da Medicina Veterinaria e justifica 0 grande nimero de pesquisas
recentemente desenvolvidas sobre o assunto.

A doenca periodontal € umainfecgéo oral resultante da retencéo cronica de bactérias
na juncdo dente-gengiva. O termo gengivite refere-se a tumefacdo, rubor, sensibilidade
e sangramento no tecido mole ao redor do dente. A gengivite por si s ndo acarreta a
perda de sustentacdo peridental. Contudo, nos cées e gatos, freqientemente torna-se
cronica devido a auséncia de limpeza dentaria periodica, podendo evoluir para a doenca
periodontal. Comumente a doenca periodontal € uma infeccdo assintomética lentamente
progressiva e envolve inflamagéo profunda, perda de osso alveolar de sustentacéo e
destruicéo das insergdes de tecido conjuntivo fibroso no colo do dente, acarretando a
perda dentaria (Dorn, 1998). A regeneracdo de defeitos Gsseos causados pela doenca
periodontal continua sendo um desafio terapéutico (Zamet et al., 1997).

Os implantes dentarios foram desenvolvidos a fim de permitir uma recuperacdo
estética e principamente das funcbes de preensdo e mastigacdo dos alimentos.
Entretanto para se obter sucesso na colocacéo do implante, € necessario que o paciente
possua 0sso alveolar em quantidade e qualidade adequadas. A reparacdo de defeitos
intradsseos € obtida através da utilizacdo de enxertos, que podem ser autdgenos,
alégenos ou sintéticos. O enxerto autégeno € muito utilizado com este intuito, mas
possui desvantagens tais como a indisponibilidade em quantidade suficiente e a
morbidade que acomete o local doador (Zamet et al., 1997; Orr et al., 2001). Os
aloenxertos possuem como desvantagens o risco de transmissao de doencas e ocorréncia
de resposta imune incerta (Jensen et al., 1996; Schmitt et al., 1997; Zamet et al., 1997).
Os enxertos sintéticos sdo disponiveis em qualquer quantidade e ndo possuem as
desvantagens supracitadas (Zamet et al., 1997).

Estudos utilizando o biovidro tém demonstrado que esse material possui grande
capacidade de se integrar tanto a 0ssos quanto a tecidos moles, 0 que é vantgoso em

relacdo as demais cerémicas bioativas (Zamet et al., 1997; Laurence & Hillier, 2003). O



12

biovidro é constituido de 6xidos de silicio, sddio, calcio e fosforico. Sabe-se que ele ndo
desencadeia reacOes inflamatdrias ou de corpo estranho, desempenhando excelente
papel como substituto 6sseo (Blayney et al., 1986; Ido et al., 1993; Piattelli et al.,
2000). Segundo Turunen et al. (1997), o biovidro € biocompativel, ndo toxico e liga-se
diretamente a0 0Ss0.

A razdo da grande capacidade de ligacdo do biovidro é sua reatividade quimica em
fluidos fisiolégicos. Uma cascata de reagBes quimicas € desencadeada quando o
biovidro € imerso em solucéo aguosa, rapidamente liberando silicio sollUvel naformade
acido silico, causando alcalinizacdo do meio, 0 que, por sua vez, aumenta a sintese de
colageno e a formacado de uma camada de hidroxiapatita, a qual € capaz de ligar ao 0sso
(Shapoff et al., 1997; Stoor et al., 1998; Silver et al., 2001).

Xynus et al. (2001) relataram que o biovidro também pode promover a expressao de
genes especificos que afetam a diferenciacdo de osteoblastos. Os produtos da dissolucdo
do biovidro parecem ter efeito direto na expressdo génica dos osteoblastos humanos,
caracterizando o seu efeito osteoindutor.

O biovidro particulado é especiamente Util para o tratamento de defeitos Gsseos
uma vez que pode ser facilmente adaptado ao formato da falha, aém de possuir efeito
hemostatico e ser de facil manipulacdo. Além disso, devido a uma grande relacdo
superficie-volume, possui capacidade osteocondutora aumentada e, como € degradado,
funciona como um arcabouco temporario para o suporte do crescimento 6sseo (Vogel et
al., 2001).

DeForge (1997), utilizando o biovidro na corregdo de defeito 6sseo periodontal em
caes e gatos, descreveu a acdo hemostética do material. Stoor et al. (1998) e Allan et al.
(2001) descreveram a atividade do biovidro contra bactérias supra e sub-gengivais em
humanos, provavel mente em virtude da natureza alcalina de suas reacfes de superficie e
de efeitos osmoticos.

O objetivo do presente trabalho foi avaliar o efeito do biovidro particulado na
regeneracdo do osso alveolar de cdes por meio de andlises clinico-cirirgica e
radiol 6gica.
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MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 28 cées, machos e fémeas, clinicamente sadios, pesando de 10 a 15
Kg, isentos de doenca periodontal, provenientes do canil experimental do Departamento
de Veterindria da Universidade Federal de Vigosa. Os animais foram mantidos em baias
individuais, receberam racdo comercial’ duas vezes ao dia e &gua a vontade e foram
divididos aleatoriamente em dois grupos de nimero igual, onde um grupo recebeu
tratamento com biovidro (Grupo tratado) e o outro foi utilizado como controle (Grupo
controle).

Apbs jgum hidrico e sOlido de doze horas, os animais foram sedados com
acepromazina® na dose de 0,1 mg/Kg, por via intravenosa O protocolo anestésico
utilizado constou de induc&o com tiopental sdico® na dose de 12,5 mg/kg e manutencéo
com halotano® em circuito anestésico semi-fechado Os animais foram posicionados em
decubito lateral esquerdo e foi inserido um abre-boca para a manipulacdo da cavidade
oral. Os dentes e a gengiva foram higienizados com solucdo de clorexidine a 0,12%".
Em seguida foi realizado um blogqueio anestésico dos ramos nervosos provenientes do
forame mentoniano utilizando-se lidocaina® 2% na dose de 1,0 ml por animal. Com
bisturi realizou-se uma incisdo imediatamente abaixo da por¢cdo mais apical do sulco
gengival do quarto pré-molar mandibular direito, no sentido mesio-distal. Essa incisdo
se estendeu apicamente partindo de suas bordas mesia e distal. O retalho foi entdo
deslocado expondo a superficie vestibular da mandibula (Fig. 1A). Um defeito de
aproximadamente 6 x 5 x 5 mm foi provocado entre as raizes mesial e distal do quarto
pré-molar (Fig. 1B) com o auxilio de um motor de baixa rotacdo’ e uma broca esférica
nlmero 8 para peca de mao, com irrigacéo constante de solucdo salina 0,9%°.

Nos animais do grupo tratado, o defeito periodontal provocado foi imediatamente
preenchido com biovidro particulado® (Fig.1C). A falha 6ssea provocada nos cées do

grupo controle permaneceu sem tratamento, servindo entdo como controle. Em seguida,

! Rag&o Selection Special Croc® - Royal Canin
2 Acepran® 1% - Univet

% Tiopental® 1g — Cristédlia

“ Halothano® - Cristédlia

® Periogarda - Colgate-Palmolive

® Lidovet — Bravet Ltda.

" Microdent® Aparelhos Odontol gicos

8 Solugdo fisiol6gica ARBORETO®

® Consul Bioglass - USBiomaterials
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em todos os animais o retalho mucoperiosteal foi reposicionado e suturado através de

sutura continua tipo Reverdin de Poliglactina 4-0° (Figura 1D).

Figura 1. Etapas do procedimento cirdrgico A. Exposi¢cdo da superficie vestibular da
mandibula direita através da realizacdo de flap mucoperiosteal completo na
regid do quarto pré-molar inferior; B. Falha Ossea experimental de
aproximadamente 6 x 5 mm; C. Falha dssea completamente preenchida pelo
biovidro particulado; D. Reposicionamento e sutura do flap mucoperiosteal .

Os animais receberam tratamento com espiramicina e metronidazol™*, 75000 Ul e

12,5 mg/kg, respectivamente, por via ora, trés dias antes e trés dias apds a cirurgia. No

pos-operatorio, foram tratados com enrofloxacina™?, na dose de 10 mg/kg, por via

subcutanea, durante sete dias. As feridas foram limpas diariamente com solugdo de
clorehexidine a 0,12% até a cicatrizagdo. O antiinflamatério cetoprofeno®® foi

administrado na dose de 1,1 mg/kg, por via subcutanea a cada 24 horas durante trés dias

O vicryl 4-0® - Ethicon

" Estomorgyl 10® - Meria

2 Duotril 10%® - Duprat

3 K etofen 19%® - Rhodia-Mérieux
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apos a cirurgia. Durante duas semanas do pds-operatrio, 0S animais receberam
alimentacdo pastosa.

O exame clinico loca constou de observacéo diaria da ferida cirdrgica, avaliando-se
a reacdo inflamatdria através da presenca de edema e dor, hemorragia e deiscéncia da
sutura durante uma semana. As variaveis, exceto a deiscéncia de sutura e hemorragia,
foram classificadas em intensa, moderada, discreta e ausente. A deiscéncia de suturae a
hemorragia foram classificadas em ausente ou presente.

O edema foi considerado discreto quando se observou pegqueno aumento de volume
no local daincisdo cirdrgica, moderado quando se notou aumento de volume também na
regido ventral da hemi-mandibula, ou intenso quando este se estendeu por toda gengiva
e regido ventral da mandibula.

A dor foi considerada discreta quando o animal reagia apés toque digital na ferida
cirdrgica, moderada quando o animal relutava a se alimentar e a permitir a higienizacdo
do local. A dor foi considerada intensa quando, além das caracteristicas de dor discretae
moderada, o animal apresentava-se prostrado. Na auséncia de dor, 0 animal permitiu a
manipulacdo do sitio cirdrgico e manifestou apetite |0go apds o retorno da anestesia.

Foram obtidas radiografias (65 Kw e 0,8 sec) da regido operada nas posicoes
lateromedial (LM) e obliqua de todos os animais imediatamente antes do procedimento
cirdrgico para descartar qualquer patologia preexistente e logo ap0s a cirurgia, € nos
dias 8, 14, 21, 42, 60, 90 e 120 do pés-operatdrio, utilizando-se filme radiografico
odontolégico™. O nlimero de animais utilizados em cada data decrescia de quatro em
quatro até que na ultima data experimental (120 dias) restavam apenas dois animais em
cada grupo.

As radiografias foram analisadas quanto a radiopacidade e quaificadas em
diferentes graus, sempre comparando a falha 6ssea ao 0sso vizinho, considerado normal
(Tab. 1).

 Filme radiogréfico Kodac DF 58
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Tabela 1. Qualificacio da radiopacidade em diferentes graus naregido da falha 6ssea de
cdes do grupo controle e dos submetidos a implantacdo de biovidro no

processo alveolar da mandibula em relagdo ao 0sso vizinho.

GRAU CARACTERIZACAO RADIOGRAFICA

Auséncia de radiopacidade
Radiopacidade intensamente menor do que a do 0sso vizinho
Radiopacidade discretamente menor do que a do 0sso vizinho

Radiopacidade semelhante a do 0sso vizinho

A W N P O

Radiopacidade maior do que a do 0sso vizinho

Os resultados foram avaliados considerando-se o padréo de radiopacidade do 0sso
alveolar, comparando os grupos e as datas dentro de cada grupo, por meio de andlise

qualitativa descritiva.

RESUL TADOSE DISCUSSAO

Aproximadamente 70% dos animais dos grupos tratado e controle apresentaram
edema discreto nos dois primeiros dias do pds-operatério como demonstrado na tabela
2. No grupo controle, 21% dos animais apresentaram edema moderado no primeiro dia
do pos-operatério. O edema ndo era mais observado sete dias apds a intervencéo
cirtrgica. Portanto, os animais do grupo controle apresentaram recuperacdo mais tardia
em relacdo ao edema (Tab. 2). Com relacdo a dor, no primeiro dia do pés-operatério,
29% dos animais do grupo tratado e 43% dos animais do grupo controle apresentaram
dor discreta e apenas 7% dos animais do grupo tratado apresentaram sinais de dor
moderada. A dor nesses animais regrediu rapidamente e ja no terceiro dia apés a
cirurgia todos os animais de ambos 0s grupos apresentavam-se isentos de dor (Tab. 3).
A resposta inflamatéria breve e discreta observada em ambos grupos foi atribuida a
manipulacdo dos tecidos periodontais durante a intervencao cirdrgica, uma vez que nao
foram observados sinais de infec¢cdo, ao contrério do relatado por Alliot et al. (1999),
que concluiram que a inflamagdo gengival observada em seus experimentos era
decorrente da auséncia de higienizagdo da cavidade oral dos cdes. As medidas tomadas

no presente trabalho, tais como higienizacdo diéria da ferida cirdrgica com solucdo de
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clorexidine a 0,12%, o uso de antibidticos e antiinflamatorios e a administracdo de racéo
pastosa no pos-operatério podem ter sido responsaveis pelos melhores resultados
obtidos quando comparados aos rel atados por estes autores.

A dor moderada observada em apenas um animal do grupo tratado no primeiro dia
do poés-operatério foi considerada uma resposta individual, uma vez que todos os
animais foram manipulados de forma semelhante e receberam o0 mesmo tratamento apds
acirurgia.

Segundo Stoor et al. (1998) e Allan et al. (2001), o biovidro tem demonstrado
exercer acdo antibacteriana que ocorre como resultado das reacdes de superficie que
acontecem neste biomaterial e culminam no aumento do pH local e da pressdo osmética,
principalmente devido a liberagdo do ion sadio, diminuindo a viabilidade de bactérias
supra e sub-gengivais. Sugere-se que esta caracteristica do biovidro sgja um dos fatores
responsaveis pela melhor evolucéo clinica observada nos animais do grupo tratado em
relacdo aos do grupo controle neste experimento.

Durante o procedimento cirdrgico, observou-se que a implantacéo do biovidro na
falha dssea foi de féacil execucdo. Isto se deveu a sua apresentacdo particulada e
corrobora o citado por Voge et al. (2001), ao relatarem que essa apresentacdo do
biovidro é especiamente (til para o tratamento de defeitos 6sseos uma vez que pode ser
facilmente adaptado ao formato da falha e ser de facil manipulacdo. Além disso, a
grande capacidade de coesdo do biovidro resulta em melhor compactacdo do material e,
consequentemente, em reducéo da hemorragia. Nenhum dos animais do grupo tratado
apresentou sinais de hemorragia no pés-operatorio, enquanto que 29% dos animais do
grupo controle tiveram hemorragia discreta durando no méximo dois dias apos a
cirurgia, 0 que mais uma vez sugere o efeito hemostético do biovidro. Estes achados
estdo de acordo com o citado por DeForge (1997) e Froum et al. (1998), que
descreveram a capacidade de coesdo do biovidro quando em contato com fluidos
corporais, 0 que previne a migracdo do enxerto do sitio cirdrgico (Fig. 1C) aém de
desempenhar efeito hemostatico, o qual é devido a superficie eletronegativa da camada
de gel de silica, que pode absorver agua rapidamente devido a ligagdo do hidrogénio da

agua com o grupo hidroxila do &cido silicico.
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Tabela 2. Resultado do exame clinico imediatamente apds o procedimento cirdrgico até
7 dias nos animais do grupo controle (GC) e ap0s a cirurgia de implantacdo
do biovidro no processo alveolar da mandibula nos animais do grupo tratado
(GT). Classificacdo do edema no pds-operatorio.

DIA AUSENTE DISCRETO MODERADO INTENSO
% de % de % de % de % de % de % de % de

animais animais animais animais animais animais animais animais
no GT no GC no GT no GC no GT no GC no GT no GC

1 14 14 86 64 0 22 0 0

2 29 50 71 50 0 0 0 0

3 64 58 36 42 0 0 0 0

4 86 71 14 29 0 0 0 0

5 100 71 0 29 0 0 0 0

6 100 86 0 2 0 0 0 0

7 100 100 0 0 0 0 0 0

Tabela 3. Resultado do exame clinico imediatamente apds o procedimento cirdrgico até
7 dias nos animais do grupo controle (GC) e ap0s a cirurgia de implantacéo
do biovidro no processo alveolar da mandibula nos animais do grupo tratado
(GT). Classificacéo da dor no pos-operatorio.

DIA AUSENTE DISCRETA MODERADA INTENSA
% de % de % de %° de % de % de % de % de

animais animais animais  animais animais animais animais animais
no GT no GC no GT no GC no GT no GC no GT no GC

1 64 57 29 43 7 0 0 0

2 86 79 14 21 0 0 0 0

3 100 100 0 0 0 0 0 0

4 100 100 0 0 0 0 0 0

5 100 100 0 0 0 0 0 0

6 100 100 0 0 0 0 0 0

7 100 100 0 0 0 0 0 0

Nenhum dos animais desse experimento apresentou deiscéncia de sutura e a
cicatrizacdo da ferida cirargica evoluiu segundo o esperado completando-se aos 10 dias
do pbs-operatério, quando os pontos foram retirados.

Os resultados radiogréficos dos animais do grupo controle obtidos imediatamente

apos a cirurgia revelaram radiopacidade grau O na regido do defeito, uma vez que a
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falha experimentalmente produzida foi mantida sem qualquer preenchimento (Fig. 2A).
JA nos animais do grupo tratado, observou-se, no mesmo periodo, radiopacidade
superior a0 0sso vizinho (grau 4). Isso € justificado pelo ato nimero atbmico dos
elementos constituintes do biovidro. P6de-se confirmar nas radiografias dos animais do
grupo tratado obtidas logo ap6s a cirurgia que o biovidro foi devidamente implantado
no sitio receptor, sem qualquer sinal de migracdo do material (Fig 3A), 0 que também
foi verificado nas avaliagdes clinicas.

Tanto aos oito quanto aos catorze dias do pds-operatério, verificou-se quadro
radiol6gico semelhante ao descrito anteriormente nos animais do grupo controle (Fig.
2B e 2C). Segundo Borges (1998), isso pode ser justificado pelo fato de que em todo
processo de cicatrizagdo 6ssea, inicialmente observa-se formagdo de tecido conjuntivo
no foco dalesdo, cuja radiopacidade é insuficiente para ser perceptivel.

A avaliacdo das radiografias obtidas no 21° dia do pos-operatério dos animais do
grupo controle revelou aumento da radiopacidade da falha 6ssea, que foi classificada
como grau 1 (Fig. 2D). Aos 42 dias, o defeito ainda era perceptivel, contudo observou-
se arredondamento das suas bordas com radiopacidade grau 2 na periferia e grau 1 no
centro. O aumento de radiopacidade é sugestivo de um processo de reparagdo 0ssea
normal e com inicio da periferia para o centro do defeito (Fig. 2E).

No 60° dia ap06s a intervencdo cirdrgica, nos animais do grupo controle, a falha
Ossea ainda era radiograficamente perceptivel, apresentando radiopacidade grau 2. O
mesmo foi observado aos 90 e 120 dias do pbs-operatério (Fig. 2F, 2G e 2H). Portanto,
0 tempo de observacdo deste experimento ndo foi suficiente para que 0 0SSO
neoformado no defeito fosse completamente mineralizado.

Nos animais do grupo tratado, observou-se no oitavo dia do pds-operatorio
radiopacidade grau 1 na margem do defeito e grau 4 no centro do mesmo, 0 que sugere
a reabsor¢cdo do biovidro na interface implante-osso (Fig. 3B). Contudo, continua
presente na regido mais central. A reducéo da radiopacidade observada na interface
pode sugerir também a ocorréncia de formagdo de tecido conjuntivo ou até mesmo de
0sso0 imaturo de baixa densidade, indicando o inicio do processo de reparacéo 6ssea,
como sugerido por Yamamuro et al. (1994).

Aos 14 e 21 dias do pos-operatério observou-se quadro radioldgico semelhante em

todos os animais. As radiografias obtidas nessas datas sugerem a evolugdo do processo
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de reparacdo 0ssea, maior absorcdo do biovidro e deposicdo de tecido conjuntivo e/ou
0sseo imaturo. Foi também possivel verificar uma evidente reducéo do tamanho da
falha 6ssea, demonstrada pela alteracdo da sua forma (Fig. 3C e 3D). Este achado
sugere a mineralizagdo do tecido 6sseo neoformado com conseqliente aumento da sua
radiopacidade, que foi classificada como grau 2.

Aos 42 dias do poés-operatorio a area ocupada pelo defeito decresceu mais,
adquirindo formato ainda mais arredondado. A radiopacidade no centro da faha
apresentou-se inferior a do osso normal, sendo também classificada como grau 2 (Fig.
3E).

Quadro radiografico semelhante foi observado 60 e 90 dias apds a intervencao
cirlrgica, exceto pela crescente reducdo do tamanho do defeito Gsseo, tornando-se
imperceptivel no 120° dia do pos-operatorio. A radiopacidade foi classificada como
grau 2 aos 60 e 90 dias e grau 3 aos 120 dias (Fig. 3F, 3G e 3H). Ou sga, ao fim do
periodo de observacdo experimental a regido o 0sso neoformado apresentou-se
radiograficamente idéntica ao 0sso vizinho. Dessa forma, pode-se afirmar que com a
implantacdo do biovidro, o processo de reparacdo Ossea no processo aveolar da
mandibula de caes foi mais rapido, confirmando seu potencial osteocondutor citado na
literatura (Fetner et al., 1994; Piattelli et al., 2000).

Em todos os animais deste experimento o exame radiografico evidenciou a
progressiva regeneracdo Ossea da falha. No grupo tratado, a semelhanca da
radiopacidade do defeito com 0 0sso vizinho a partir do 120° dia do pés-operatorio
indicou a osseointegracdo total do biovidro. JA no grupo controle, a falha &éssea
permaneceu Visivel ao fim do periodo de observacéo experimental. Esse achado esta de
acordo com o relatado por Oonishi et al. (1999). Esses autores pesguisaram diversos
substitutos Gsseos e concluiram que 0 uso do biovidro permitiu proliferacdo 6ssea mais
rapida quando comparada a outros produtos, sugerindo que esse material possui

propriedades osteoindutoras.
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A B D
Figura 2. ProjecOes radiograficas latero-mediais da regido do quarto pré-molar inferior
direito da mandibula dos cées do grupo controle, evidenciando a evolucéo de
radiopacidade no defeito provocado A. Imediatamente apds a intervencdo
cirdrgica; B. 8 dias de pos-operatério; C. 14 dias de pds-operatério; D. 21

dias de poOs-operatério; E. 42 dias de pos-operatorio; F. 60 dias de pos-
operatorio; G. 90 dias de pés-operatério; H. 120 dias de pds-operatorio.

._

Figura 3. Projecdes radiograficas latero-mediais da regido do quarto pré-molar inferior
direito da mandibula dos cées do grupo tratado com biovidro particulado
evidenciando a evolucdo de radiopacidade no defeito provocado A.
Imediatamente apds a intervencdo cirdrgica; B. 8 dias de pos-operatorio; C.
14 dias de pos-operatoério; D. 21 dias de pds-operatério; E. 42 dias de pos-

operatorio; F. 60 dias de pos-operatorio; G. 90 dias de pos-operatorio; H.
120 dias de pbs-operatorio.
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CONCLUSOES

Com base nos achados clinico-cirigicos e radiogréficos obtidos nesse experimento
pode-se concluir:
v" O biovidro é biocompativel
v/ Sua apresentacdo particulada facilita o completo preenchimento da falha
Ossea.
v’ Sua utilizagdo abreviou o periodo para a completa reparacdo dssea.
v" O biovidro possui propriedade osteocondutora.
Portanto, o biovidro € uma alternativa viavel quando objetiva-se a reparacéo do 0sso

aveolar.
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CAPITULO 3. AVALIACAO HISTOLOGICA DO BIOVIDRO PARTICULADO
NO PROCESSO ALVEOLAR DA MANDIBULA DE CAES. ESTUDO
EXPERIMENTAL.

TSIOMI S, Alexandre Couto; Universidade Federal de Vicosa

RESUMO

A doenca periodontal € uma patologia muito freqliente em Medicina Veterinaria.
Nos casos mais crénicos quase sempre ocorre algum grau de perda do osso alveolar, um
dos componentes necesséarios para a fixacdo dentéria, acarretando perda dos dentes. Os
implantes dentérios foram desenvolvidos para permitir uma recuperacdo estética e
principal mente das funcdes de preensdo e mastigacdo dos alimentos. Entretanto, para a
fixacdo ideal do implante, € necessario que 0 paciente possua 0sso alveolar em
quantidade e qualidade adequadas. O objetivo deste trabalho foi avaliar o biovidro
particulado como substituto 6sseo na regeneracéo do processo alveolar da mandibula de
caes. Para tal, foram utilizados 28 cées adultos, de ambos os sexos, higidos, pesando
entre 10 e 15 Kg, divididos aleatoriamente em dois grupos iguais. Foram realizados
defeitos Osseos de aproximadamente 6 x 5 x 5 mm na superficie vestibular da
mandibula, entre as raizes mesia e distal do quarto pré-molar direito. Em um grupo o
defeito foi imediatamente preenchido com biovidro enquanto no outro este permaneceu
sem preenchimento, sendo utilizado como controle. Aos 8, 14, 21, 42, 60, 90 e 120 dias
do pés-operatério foram coletadas amostras da regido da falha éssea de 2 animais de
cada grupo para a analise histol 6gica sob microscopia 6ptica. Observou-se que no grupo
controle 0 processo de deposicdo Ossea iniciou-se aos 14 dias, evoluindo
progressivamente até que aos 120 dias ndo havia mais limite entre as margens do defeito
e 0 0sso neoformado. Ja no grupo tratado observou-se logo aos 8 dias de pds-operatorio
a presenca de tecido conjuntivo frouxo altamente vascularizado ao redor das particulas
de biovidro. Aos 14 dias iniciou-se o processo de formacdo 6ssea a partir das bordas da
falha, até que aos 60 dias o biovidro havia sido totalmente reabsorvido e o defeito
apresentava-se completamente preenchido por osso trabecular. Aos 120 dias, n&o foi

mais possivel diferenciar 0 0sso vizinho da regido da falha. Conclui-se que o biovidro é
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biocompativel, possui propriedades osteocondutoras e diminui o tempo de reparacdo

0sseo do 0sso alveolar.

Palavras-chave: Biovidro, histologia, processo alveolar, céo.

ABSTRACT

The objective of this work was to evaluate, through histological analyses, the
bioglass as a bone substitute in the regeneration of the alveolar process of the jaw of
dogs. For such, 28 healthy adult mongrel dogs, males and females, weighing between
10 and 15 Kg, randomly divided in two groups, were used. Defects of approximately
6 x 5 x 5 mm were created in the vestibular surface of the alveolar process between
the roots of the right fourth premolar tooth. In a group, the defect was immediately
filled with bioglass, while in the other it did not receive any treatment, being used as
control. For the histologic analysis samples of the bone defect area of 2 animals of
each group were collected after 8, 14, 21, 42, 60, 90 and 120 days of the surgery. In
the control group it was observed that the bone deposition process began on the day
14th, developing progressively until the day 120th, when there was not limit between
the margins of the defect and the neoformed bone. In the treated group it was
observed at 8 days of postoperative the presence of loose connective tissue highly
vascularizated around the bioglass particles. At 14 days, it was observed the bone
formation process starting from the borders of the defect. On the 60th day of
postoperative the bioglass had been totally reabsorbed and the defect was completely
filled by trabecular bone. At 120 days, it was not possible to differentiate the neighbor
bone of the defect area. Therefore, it can be concluded that the bioglass presents
desirable characteristics to a bone substitute such biocompatibility and
osteoconductive property, being a vauable alternative for the aveolar bone

regeneration.

Key words: Bioglass, histology, alveolar process, dogs.
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INTRODUCAO

Cerca de 85% dos cées e gatos com mais de trés anos de idade apresentam algum
grau de enfermidade periodontal, que € a principal causa da perda do 0sso aveolar e,
conseqlentemente, de perdas dentérias, implicando em preuizo das funcbes de
preensdo e mastigacdo dos alimentos (Emily et al., 1999). A reabilitacdo do 0sso
alveolar perdido é pré-requisito essencial para o emprego do implante osseointegrado.
Os substitutos 0sseos sd0 usados com intuito de promover a formagdo de 0sso
suficiente para prover estabilidade ao implante (Donath et al.,2000).

Um material de enxerto 0sseo ideal deve ser biocompativel e graduamente
substituido pelo osso neoformado, além de possuir, preferencialmente, propriedades
osteoindutoras €/ou osteocondutoras (Jensen et al., 1996). Além disso, os enxertos
0sseos ndo devem acarretar alteracBes secundarias no organismo ou rejeicdo do
mesmo (Donath et al., 2000).

O biovidro € um material sintético constituido de 6xidos de silicio, sodio, célcio e
fosforico que tem despontado como uma alternativa viavel para a reparacdo de falhas
Osseas (Laurence & Hillier, 2003). Este material possui grande capacidade de
integracéo ao 0sso, 0 que se deve a sua reatividade quimica em fluidos fisioldgicos,
resultando na formacdo de uma camada de hidroxiapatita a qual 0 0sso € capaz de se
ligar (Stoor et al., 1998; Shapoff et al., 1997). Segundo Turunen et al. (1997), o
biovidro é biocompativel, ndo toxico e liga-se diretamente ao 0sso.

Testes in vitro demonstraram que uma camada de hidroxiapatita na interface se
formou com um dia, ao contrario das demais cerdmicas bioativas que demoraram até
30 dias para que o mesmo acontecesse (Y amamuro, 1994). Segundo Hench (1998),
ndo sdo observadas diferencas entre 0 0sso nhormal e 0 0sso neoformado quando se
utiliza o biovidro.

De acordo com Piattelli et al. (2000) o biovidro apresenta grande capacidade
osteocondutora além de alta biocompatibilidade e auséncia de interposi¢éo de tecido
fibroso na interface. Fetner et al. (1994) utilizando o biovidro na maxila de macacos
observaram a formacdo de material 6sseo ao redor das particulas de biovidro ndo
contiguas com 0sso, sugerindo as propriedades osteocondutora bem como

osteoindutora do material.
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O biovidro particulado é especialmente til para o tratamento de defeitos Gsseos
umavez que pode ser facilmente adaptado ao formato da falha, além de possuir efeito
hemostético e ser de facil manipulagdo. Além disso, devido a uma grande relacéo
superficie-volume, possui capacidade osteocondutora aumentada e, como Sdo
degradados, funcionam como um arcabouco tempordrio para o suporte do crescimento
0sseo (Vogd et al., 2001).

Oonishi et al. (1999) trabalhando com vérios tipos de substitutos 6sseos, relataram
que 0 uso do bhiovidro permitiu proliferacéo Gssea mais rdpida quando comparada a
outros produtos, sugerindo que o biovidro possui propriedade osteoindutora,
estimulando a rpida proliferacdo do 0sso por ativar o controle genético que leva a
producéo dos fatores de crescimento. Estudos demonstraram que o biovidro promove
a migragdo, replicacdo e diferenciagdo de células osteogénicas da medula Ossea de
humanos, confirmando a sua atividade osteoindutora (Amaral et al., 2002; Piattelli et
al., 2000).

Xynus et al. (2001) relataram que o biovidro também pode promover a expressao
de genes especificos que afetam a diferenciacdo de osteoblastos. Os produtos da
dissolucéo do biovidro parecem ter efeito direto na expressao génica dos osteoblastos
humanos, caracterizando o0 seu efeito osteoindutor.

Em um estudo comparando hidroxiapatita e biovidro, foi descrito que avelocidade
do crescimento de 0sso ao redor das particulas do biovidro foi mais rpido e 0 0sso
neoformado mais denso (Oonishi et al., 1994). Segundo Schepers et al. (1998), a
vascularizagdo observada no leito do implante tratado com biovidro foi mais
pronunciada do que no sitio controle. Além disso, os defeitos tratados com biovidro
continham cerca de duas vezes mais tecido 6sseo do que os defeitos controle.

O objetivo do presente trabalho foi estudar os aspectos histol6gicos do biovidro

particulado na regeneracéo do 0sso alveolar da mandibula de caes.
MATERIAL E METODOS
Foram utilizados 28 cées, machos e fémeas, clinicamente sadios, pesando de 10 a

15 Kg, isentos de doenca periodontal, provenientes do canil experimental do

Departamento de Veterinaria da Universidade Federal de Vigosa. Os animais foram
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mantidos em baias individuais, receberam ragéo comercial® duas vezes ao diae &guaa
vontade e foram divididos aleatoriamente em dois grupos de nimero igual, onde um
grupo recebeu tratamento com biovidro (Grupo tratado) e o outro foi utilizado como
controle (Grupo controle).

Apbs jgum hidrico e solido de doze horas, os animais foram sedados com
acepromazina® na dose de 0,1 mg/Kg de peso vivo, por via intravenosa. O protocolo
anestésico utilizado constou de indugdo com tiopental sdico® na dose de 12,5 mg/Kg
e manutencd com mistura halotano*-oxigénio a 3%. Através de acesso cirlrrgico, a
regido vestibular da mandibula direita foi exposta e em seguida foi realizado um
defeito de aproximadamente 6 X 5 x 5 mm entre as raizes mesial e distal do quarto
pré-molar.

Nos animais do grupo tratado, o defeito periodontal provocado foi imediatamente
preenchido com biovidro particulado®. A falha 6ssea provocada nos caes do grupo
controle permaneceu sem tratamento, servindo entdo como controle. Em seguida, em
todos os animais o retalho mucoperiosteal foi reposicionado e suturado com pontos
continuos no padréo Reverdin com uso de fio Poliglactina 4-0°.

Os animais receberam tratamento com espiramicina e metronidazol’, 75000 Ul e
12,5 mg por kilo de peso vivo, respectivamente, por via oral, trés dias antes e trés dias
ap6s a cirurgia. No pds-operatdrio, foram tratados com enrofloxacina®, na dose de 10
mg/kg, por via subcuténea, durante sete dias. As feridas foram limpas diariamente
com solugdo de clorhexidine a 2% até a cicatrizacdo da ferida cirdrgica. O
antiinflamatério cetoprofeno® foi administrado na dose de 1,1 mg/kg, por via
subcuténea a cada 24 horas durante 3 dias apos a cirurgia. Os animais receberam
alimentacdo pastosa durante duas semanas do pos-operatorio.

Nos dias 8, 14, 21, 42, 60, 90 e 120 de pbés-operatédrio foi colhido material da
regido da falha de dois animais de cada grupo, através do mesmo acesso utilizado para

a colocacéo do implante. Para tal, os animais foram anestesiados como descrito

! Rag&o Selection Special Croc® - Royal Canin
2 Acepran® 1% - Univet

% Tiopental® 1g — Cristédlia

* Halothano® - Cristédlia

® Consul Bioglass - USBiomaterials

®Vicryl 4-0® - Ethicon

" Estomorgyl 10® - Merial

8 Duotril 10%® - Duprat

® Ketofen 1%® - Rhodia-Mérieux
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anteriormente. A amostra constou do quarto pré-molar com seu avéolo, medindo
cercade 1,5 x 1,0 x 0,5 cm. Cada amostra foi seccionada no plano transversal e fixada
em formalina tamponada 10% durante cinco dias. Completada a fase da fixagdo, os
fragmentos foram descalcificados em &acido formico a 8% associado ao é&cido
cloridrico a 8% durante 30 dias. Posteriormente, os fragmentos foram desidratados em
alcool 70, 80, 90 e 100% por 24 horas em cada, sendo duas as passagens no alcool
absoluto. O material foi entdo diafanizado em dois banhos de xilol, durante 30
minutos cada.

Os fragmentos receberam dois banhos de parafina, de 30 minutos cada, em estufa
a 60°C. Foram entdo incluidos em blocos de parafina e mantidos a temperatura
ambiente. A seguir, cortes de 5 micrometros de espessura foram obtidos em
micrétomo e montados em lamina de vidro. Os fragmentos foram corados pela técnica
de hematoxilina - eosina (HE) e examinados através de microscopia optica.

Foi realizada andlise qualitativa descritiva dos resultados, avaliando-se as reagdes
do organismo ao biovidro e o padréo de regeneracéo do 0sso alveolar, comparando-se
0S grupos e as datas dentro de cada grupo.

RESUL TADOSE DISCUSSAO

Nos animais do grupo controle, observou-se no 8° dia do pds-operatério o inicio
da reabsorcdo das bordas do defeito com formacdo de matriz Ossea e grande
proliferacdo de tecido conjuntivo frouxo na sua superficie (Fig. 1A — seta preta). O
defeito estava preenchido por tecido de granulagdo pouco vascularizado com maior
quantidade de fibras conjuntivas, bastante semelhante ao encontrado por Tampiere et
al. (2001).

No mesmo periodo foi possivel identificar, nos animais do grupo tratado,
particulas de biovidro envolvidas por tecido conjuntivo frouxo altamente
vascularizado (Fig. 2A), a semelhanca do descrito por Vogel et al. (2001). As
particulas de biovidro eram vistas como aglomerados semelhantes a pequenos cristais
(Fig. 2A). Nesta observacdo ainda ndo havia sinais de neoformacdo éssea, nem
mesmo nas bordas do defeito. Também ndo foram observadas células inflamatérias, o
que corrobora o relatado por Piattelli et al. (2000).
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Aos 14 dias a maior parte da borda do defeito havia sido reabsorvida no grupo
controle (Fig. 1B). Aos 21 dias foi observada formacdo de novo tecido 0sseo que
apresentou-se sob a forma de espessas trabéculas sobre a superficie do defeito (Fig.
1C).

No grupo tratado, aos 14 dias, o quadro era semelhante ao observado aos 8 dias,
porém o tecido conjuntivo frouxo ao redor das particulas de biovidro estava melhor
organizado, sendo possivel observar maior abundancia de feixes espessos de fibras
coldgenas, aém de uma maior vascularizacdo. Nas margens do defeito foi possivel
identificar finas e esparsas trabéculas Osseas (Fig. 2B), revestidas por grande nimero
de osteoblastos, direcionadas para o centro da falha, sugerindo que o processo de
reparacao Ossea ja havia se iniciado e ocorria a partir das bordas, o que confirma os
resultados encontrados por Fetner et al. (1994). Piattelli et al. (2000) também
relataram que, aos 14 dias houve a formagdo de pequenas trabéculas dsseas na
periferiado defeito.

Aos 21 dias, nos animais do grupo tratado, o biovidro ainda podia ser visualizado
no centro do defeito envolvido por tecido conjuntivo frouxo (Fig. 2C — seta preta),
ndo sendo mais observado na borda da falha, provavelmente devido a sua absorcéo a
medida que o processo de reparacdo progredia. Nas bordas do defeito haviam
projecdes de tecido 6sseo sob a forma de delgadas trabéculas densamente revestidas
por osteoblastos. Algumas trabéculas também eram observadas mais ao centro da
falha (Fig. 2C — seta branca), demonstrando progresso no processo de reparacdo 0ssea
do defeito, como o encontrado por Fetner et al. (1994).

Nos animais do grupo controle, 42 dias apos a intervencao cirlrgica, observou-se
apenas aumento na formag&o de 0sso trabecular na periferia do defeito (Fig. 1D) com
algumas regides ainda ndo reabsorvidas. Ja no grupo tratado, no mesmo periodo, foi
possivel observar que a regido contendo o biovidro envolvido por tecido conjuntivo
frouxo era pequena e restrita ao centro da falha. No restante da area do defeito haviam
trabéculas Gsseas que se apresentavam mais espessas nas bordas e se adelgacavam a
mediada que se aproximavam do centro da falha (Fig. 2D), ficando claro que o
processo de reparacdo 6ssea progredia da periferia para o centro do defeito. Este
achado esta de acordo com Schmitt et al. (1997), que citaram que 0 0sso forma-se

primariamente nas bordas da ferida, progredindo centripetamente.



No grupo tratado, aos 60 dias, o biovidro ndo era mais observado, sugerindo que
este havia sido absorvido em sua totalidade. Ao contrario disso, Karatzas et al.
(1999), utilizando o biovidro no osso supra-aveolar da maxila de macacos, ndo
observaram evidéncias histol dgicas de reabsor¢do das particulas até o 60° dia do pds-
operatorio. 1sso pode ser justificado por diferentes forcas que atuam nestes sitios
receptores, acarretando diferencas no metabolismo do 6sseo destas regides.

Ainda aos 60 dias, no grupo tratado, era evidenciada em toda a &rea da falha a
presenca de trabéculas Osseas que indicavam a reparacéo completa do defeito (Fig.
2E). Entretanto ainda era possivel a identificagdo da regido da falha. Tal quadro se
repetiu aos 90 dias, porém as trabéculas Osseas se apresentavam mais espessas até
que, aos 120 dias, ndo era possivel diferenciar a interface entre implante-0sso receptor
(Fig. 2F), caracterizando o processo de reparacao 6ssea normal.

Ja no grupo controle, aos 90 dias, a periferia do defeito foi totalmente preenchida
por 0sso compacto, 0 que esta de acordo com o encontrado por Piattelli et al. (2000).
Apenas ao centro da falha pode-se observar osso trabecular (Fig. 1E).

Também no grupo controle, 120 dias ap6s o procedimento cirdrgico, ndo havia
mais limite entre as margens do defeito e o novo osso formado (Fig. 1F). Portanto, o
defeito encontrava-se compl etamente preenchido com osso compacto.

De acordo com o citado anteriormente, o biovidro afetou discretamente o processo
de reparacdo 0ssea, tornando-0 mais rapido, o que pode ser atribuido a sua capacidade
osteocondutora.

Em nenhum momento do periodo de observacdo foi verificada a presenca de
reacdo de corpo estranho associadas ao biovidro, o que também ja havia sido relatado
por Karatzas et al. (1999) e Vogel et al. (2001).
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Figura 1 — Cortes histolégicos da regido da falha provocada no grupo controle com aumento
de 200X. A- 8 dias do pés-cirargico. Tecido conjuntivo frouxo na sua superficie
(seta); B- 14 dias do pds-cirtrgico. Area de Reabsor¢ao dssea (seta) C- 21 dias do
pos-cirdrgico. Trabéculas Osseas (seta); D- 42 dias do pds-cirdrgico. Trabéculas
Osseas mais espessas (seta) E- 90 dias do pos-cirtrgico. Trabéculas Osseas (seta)
F- 120 dias do pds-cirurgico. Osso lamelar (seta)

Figura 2 — Cortes histol 6gicos da regiéo da falha provocada no grupo tratado com aumento de
200X. A- 8 dias do pés-cirdargico. Biovidro envolvido por tecido conjuntivo
frouxo (seta) B- 14 dias do pés-cirargico. Trabéculas 6sseas (seta) C- 21 dias do
pos-cirtrgico. Biovidro envolvido por tecido conjuntivo frouxo (seta preta),
trabéculas Osseas (seta branca) D- 42 dias do pos-cirdrgico. Trabéculas dsseas
(seta) E- 60 dias do pos-cirargico. Osso lamelar (seta) F- 120 dias do pos-
cirtrgico. Osso lamelar.
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CONCLUSOES

Com base nos achados histol égicos obtidos nesse experimento pode-se concluir:
v O biovidro é biocompativel.
v Sua utilizacéo abreviou o periodo para a completa reparacao éssea.
v" O bhiovidro possui propriedade osteocondutora.
Portanto, o biovidro particulado € um substituto 6sseo eficiente em cirurgias

odontol égicas que objetivam a regeneracdo do 0sso aveolar.
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CAPITULO 4. CONCLUSOES GERAIS

Com base nos achados clinico-cirdgicos, radiogréficos e histoldgicos obtidos nesse
experimento pode-se concluir:
v" O biovidro é biocompativel
v' Sua apresentacdo particulada facilita o completo preenchimento da falha
Ossea.
v Sua utilizacéo abreviou o periodo para a completa reparacao éssea.
v O biovidro possui propriedade osteocondutora.
Dessa forma pode-se afirmar que o biovidro particulado é um substituto ésseo

eficiente em cirurgias odontol 6gicas que objetivam a regeneracdo do 0sso alveolar.



