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RESUMO

Trabalho anterior de Weinfeld; Magalhdes; Villa (1994) apresentou um
material de enxerto (Biobone) a base de osso bovino, que demonstrou
histologicamente, acelerar o processo de reparacdo éssea. Com a adigao de sulfato
de calcio ao produto e a inexisténcia de estudo das reagbes Osseas por ele
desencadeadas, propusemo-nos a tal. Assim, o material foi enxertado em cavidades
realizadas em tibia de ratos, tendo como controle cavidades que néo receberam
nenhum material. Os animais foram sacrificados ap6s o periodo de 7, 14, 21, 30, 45,
60 e 90 dias e o material processado e corado pela técnica de H.E.. Foi possivel
verificar que o material desencadeou leve processo inflamatério que regrediu mais
precocemente, se comparado ao controle 0 mesmo ocorrendo com as reagdes
responsaveis pela neoformagao 6ssea. Pudemos concluir que o uso da substéncia
promove um pronto restabelecimento da area afetada em periodos anteriores, se
comparada a nao utilizagcado de qualquer tipo de material, 0 que indica o uso com
seguranca e efetividade.

Palavras-chave: Implantes Osseointegrados, Enxerto Osseo, Sulfato de

Caicio.



Figura 01 -

Figura 02 -

Figura 03 -

Figura 04 -

Figura 05 -

Figura 06 -

Figura 07 -

Figura 08 -

Figura 09 -

Figura 10 -

Figura 11 -

Figura 12 -

LISTA DE ILUSTRACOES

Forma de apresenta¢do do maierial de enxerto constituido de
0ss0 bovino associado a sulfato de calcio ...............ccccevernniene,
Aspecto granular da enxertia a base de sulfato de calcio ...........
Tibia exposta pronta para confec¢do da canaleta ......................
Confecgao da canaleta na tibiado animal ...........c..ccccoevieneenne.
Insercao do material de enxerto na tibia esquerda do animal ....
Grupo experimental com sete dias de evolugdo. Tecido ésseo
neoformado (H.E., 400X) ...
Reagbes oésseas observadas aos sete dias nos grupos
experimental € CONMrole ...
Grupo experimental com 14 dias de evolugdo. A zona lesada
esta preenchida por tecido o6sseo trabecular com tecido
hematopoiético (H.E., 100X) ........cooririiiiiiiieeeeee e,
Reagbes oOsseas observadas aos 14 dias nos grupos
experimental € CONtrole ...........ccooeeviiiiiiiiiee
Grupo experimental com 21 dias de evolugao. Verifica-se o
limite do tecido 6sseo neoformado e o tecido
hematopoiético entremeando-se na regiao (H.E., 100x) ...........
Reacdes oOsseas observadas aos 21 dias nos grupos
experimental e controle ...
Grupo experimental com 30 dias de evolugéo. Tecido 6sseo

com padréo trabecular e compacto (H.E., 400x) .....................

42

43

44

44

45

47

48

48

49

49

50

50



Figura 13 -

Figura 14 —

Figura 15 -

Figura 16 -

Figura 17 -

Figura 18 —

Figura 19 -

Figura 20 -

Figura 21 —

Figura 22 -

Reagdes oOsseas observadas aos 30 dias nos grupos
experimental @ controle ..............ccooivviiiieniie e,
Grupo controle com 45 dias de evolugdo. Formacéo de
tecido 6sseo compacto (H.E., 400X) .....cccccevvvvvvvviviiiiiiieiiciiin,
Grupo experimental com 45 dias de evolugdo. Tecido 6sseo
compacto (H.E., 400X) .......oooermmeeeeeeeeee v
Reagbes oOsseas observadas aos 45 dias nos grupos
experimental @ CONtrole ...........oeoveeiieiiiiie e
Grupo experimental com 60 dias de evolucdo. Tecido 6sseo
compacto (H.E., 400x) .........ccoooiiie e
Reacdes oOsseas observadas aos 60 dias nos grupos
experimental € CONtrole .......ccoooeeeeeriiiiiiiiei e,
Grupo experimental com 90 dias de evolugao. Tecido 6sseo
compacto (H.E., 400X) .....cooovmmimeiiiiieeeeeeere e
Reagbes osseas observadas aos 90 dias nos grupos
experimental @ controle ..........coooeiviiimiiiiiii i
Analise geral das rea¢oes O6sseas observadas nos diferentes
periodos ( grupo experimental) .............ccooveiivrereiiiii
Andlise geral das reagbes Osseas observadas nos diferentes

periodos (grupo CONLIOI) ...........coovvevivrreeeeeirieee e

51

51

52

52

o3

93

54

54

95

55



Tabela |-

Tabela Il -

Tabela Ill -

Biblidiev.. i

LISTA DE TABELAS

Reagbes Osseas observadas apés o enxerto de osso bovino
associado a sulfato de calcio em lesao confeccionada na tibia
de ratos (Grupo Experimental) ..............cccvimiiiiiieiiiiieeeeeeeee,
Reagbes 6sseas observadas apoés confecgao de lesdao na tibia
de ratos (Grupo Controle) ...
ReacoOes 6sseas observadas apos o enxerto de osso bovino
associado a sulfato de calcio em lesao confeccionada na tibia

de ratos (Grupos Experimental e Controle) ..............ccccccceeeeiee.

56

56



LISTA DE ABREVIATURAS, SIGLAS E SIMBOLOS

% - por cento.

°C — grau Celsius.

°F — grau Fahrenheit.

BMP - proteina morfogenética 6ssea.

CaSO. — sulfato de calcio.

CaSO0.. 2H,0 - sulfato de calcio diidratado.

DFDB - osso desmineralizado congelado seco (liofilizado).
DFDBA - osso alégeno desmineralizado e desidratado.
e-PTFE - diferentes membrana expandida de politetrafluoretileno.
HA - diferentes hidroxiapatita.

H.E. — hematoxilina / eosina.

Kg - quilograma.

L3 — terceira vértebra lombar.

mm — milimetro.

MRSA - aureus Staphyloccus metlhicillin — resistentes.

pH — potencial hidrogenidnico.

PLA-PGA ou PLGA - acido polilactico — acido poliglicélico.
PRP — plasma rico em plaquetas.

PTFE - membrana politetrafluoretileno.

PVP-1 — Povidine Degermante.

RTG — regeneragao tecidual guiada.

UNITOX - Laboratério Universitario de Analises Toxicologicas.



RESUMO

ABSTRACT

1. INTRODUGAO ..o
2. PROPOSICAO ...

3. REVISAO DE LITERATURA .......
3.1. Ossobovino ......ccoeevveeeeniinn.

SUMARIO

.................................................................

3.2. Sulfato de Calcio. Nogdes Gerais ...........cccceevevveveeeeeciieiiiieeeeeeeiiee e,

3.2.1. Vantagens e desvantagens na utilizagdo do sulfato de calcio .........

3.2.2. Indicagbes e contra-indicagdes do uso de sulfato de caicio....................

4. MATERIAL E METODOS ............
41. Material .....coovvviiniiiiiinnn.
42. MetodoSs .....o.ovvevieniieiiieinnne.

.................................................................

.................................................................

.................................................................

4.2.1. Preparo do Material de ENXerto ............ooooiiiiiiire e

4.2.2. Preparo de Animais ...............
4.2.3. Coleta do Material .................
4.2 4. Método Histolégico ................

5. RESULTADOS ...

6. DISCUSSAOD ..o

7. CONCLUSOES ........ccoevmneee.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

.................................................................

.................................................................

.................................................................

..................................................................

.................................................................

17

19

20
21
23
25
26

42
42
42
42
43
45
46

47

58

63

64



17

1 INTRODUGAO

Em se tratando de influéncia na formagao ou na possibilidade de controlar a
qualidade e a quantidade de 0ss0, ha de se destacar que os conhecimentos das
ciéncias basicas, em especial da fisiologia O6ssea, promoveram um crescente
desenvolvimento tecnolégico dos materiais, ao mesmo tempo em gue influenciaram
o avango dos métodos de sua utilizagdo. Logo, chegou-se a substitutos funcionais
para 0ssos, que nas mais diversas situagées, propdem-se a controlar a perda éssea.

Deparamo-nos com perdas 6sseas no campo da odontologia em inumeros
momentos, tais como: lesbes cisticas, neoplasias, alvéolos apés exodontia, defeitos
periodontais, rebordos edéntulos, defeitos em torno de implantes. Buscando a
solugdo de tais problemas, a literatura aponta para a possibilidade de utilizagao de
diversos materiais, sejam do préprio organismo, como o 0sso autdégeno, ou artificiais,
como a hidroxiapatita, polimeros e suifato de calcio, entre outros.

Os diferentes materiais apresentam as mais diversas aplicagfes, tendo, em
geral, indicages precisas.

O osso autégeno talvez represente a melhor solugdo, todavia nem sempre
aplicavel. Logo, muitos clinicos tém procurado utilizar substitutos e dentre estes osso
bovino parece ser amplamente utilizado.

Trabalho de Weinfeld; Magalhaes; Villa (1994) apresentou um novo material
biolégico, denominado comercialmente de Biobone, composto de osso inorgénico
bovino e colageno desnaturado, que mostrou-se eficiente no processo de reparagéo
6ssea, acelerando-a. Ao mesmo tempo surgiram varias pesquisas apontando as
propriedades e vantagens do uso de sulfato de céalcio, como sua biocompatibitidade,

biodegradabilidade e atuacéo no processo de reparagéo; a utilizagdo deste material
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de enxerto poderia, de alguma forma, melhorar o leito receptor.

A atuacdo de um material de enxerto a base de osso bovino ja era, portanto
reconhecida, porém mediante os elementos apresentados na literatura, que
destacam algumas propriedades do sulfato de calcio, adicionou-se 0 mesmo ao
produto ja existente (Biobone).

Tal fato motivou-nos a estudar as reagbes teciduais 6sseas frente ao uso do

material de enxertia, verificando a influéncia da adigdo de sulfato de calcio.
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2 PROPOSICAO

A literatura aponta um grande numero de materiais que poderiam atuar no
processo de reparagdo 6ssea, favorecendo-a. Os trabalhos cientificos vém apontar
suas vantagens e desvantagens, decorrendo deste fato a sua indicagao.

Baseados em tais fatos, visamos o estudo histolégico das reagbes 6sseas
frente a enxertos de um novo material, na forma granular, existente no mercado, a
base de osso bovino acrescido de suifato de calcio, escolhendo para tal, ratos

adultos (raffus norvergicus, var. albinus).
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3 REVISAO DA LITERATURA

Ha muita controvérsia sobre o significado da utilizagao de diferentes materiais
de enxerto, mas talvez caiba ao osso autégeno, o papel de material ideal; este,
todavia, nao esta freqientemente disponivel na quantidade ou qualidade necessaria
para um grande procedimento de aumento ésseo. Deve-se levar também em
consideragao que muitos pacientes nao estdo preparados para permitir a coleta de
0sso da crista do iliaco, devido a morbidade resultante do procedimento. Tal fato
abre espagco para a procura de uma alternativa sintética aceitavel, que possa
responder a necessidade de obtencdo de tecido 6sseo frente aos mais variados
problemas (SCHER; DAY; SPEIGHT, 1999).

Inimeros sado os produtos sintéticos que podem contribuir a formagéao 6ssea
como preenchedores de espagos vazios até como substancias osteogénicas; sdo
fornecidos em diferentes formas como pé, particulas, blocos ou gel, variando
inclusive quanto ao tamanho e porosidades.

Segundo Garbin; Garbin (1994), os materiais substitutos de osso sao
classificados em:

1. autégenos ou autoplasticos — quando sao obtidos do mesmo individuo; sdo
eles os coagulos, os transplantes de osso medular, implante de osso iliaco e osso
triturado;

2.alégenos ou aloenxertos — quando obtidos de um individuo da mesma
espécie, mas de genétipo diferente; sdo os ossos desmineralizado congelado seco
(DFDB - liofilizado) ou congelado seco desmineralizado e desidratado (DFDBA);

3. xenoenxertos — quando obtidos de espécies diferentes; sao, por exemplo,

ossos removidos de animais e colocados em seres humanos como 0 0sso bovino.
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4. aloplasticos — quando os materiais sao confeccionados com substancias
inorganicas ou materiais diferentes dos tecidos organicos do corpo, porém
biocompativeis; sdo exemplos a hidroxiapatita, o fosfato tricalcio e sulfato de calcio,
entre outros.

Em se tratando da jungcdo osso/materiais, estes ultimos sdo classificados em
bioativos ou bioinertes. Os primeiros formam uma continua e forte unido na interface
entre material e osso. Ja a uniao dos bioinertes com o osso dependera das
propriedades fisico-quimicas dos materiais, que muitas vezes diferem uma das
outras, resultando, por exemplo, na presenca de tecido fibroso interposto entre o
material e 0 0sso do hospedeiro (GARBIN; GARBIN, 1994).

Trabalho de Bucholz (2002), destaca que o enxerto de 0sso sintético substitui
atualmente 10% do mercado de enxertos 0sseos, sendo mais freqiiente o uso de
hidroxiapatita, fosfato tricalcio e sulfato de calcio, os quais podem ser utilizados

individualmente ou em combinagao com outro material.

3.1 OSSO BOVINO

Dentre os diferentes substitutos 6sseos, o osso inorganico bovino ou osso
bovino reconstituido € um material de comprovada atuagdao no processo de
reparagao.

O osso bovino disponivel comercialmente é processado até o produto natural,
0sso mineral, sem a por¢ao organica, considerada potencialmente imunogénica.

Seu desenvolvimento surgiu exatamente da premissa de que um substituto
osseo ideal deveria manter sua estabilidade mecénica e volume durante as fases

iniciais da reparagdo, para entdo ser completa e progressivamente reabsorvido e
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substituido por tecido 6sseo (WEINFELD; MAGALHAES; VILLA, 1994; WEINFELD
et al., 1999).

Embora o material apresente semelhancga estrutural com as hidroxiapatitas
sintéticas, tamanho de particulas e presenga de macro ou microporos, sua
composicdo a base de apatita, predominantemente composta por carbonato e
grupos hidroxilicos reduzidos, os tornam materiais distintos (SPECTOR, 1994).
Acrescenta-se que sua estrutura cristalina e a proporcdo de calcio / fosfato se
assemelham, consideravelmente, ao osso humano (COHEN et al., 1994; FURLANI,
2001).

Uma vantagem desse produto como substituto 6sseo reside no fato de ser
natural e fornecer componentes estruturais similares ao o0sso humano,
incrementando a capacidade de osteocondugdo sobre os derivados minerais
sintéticos.

Sao varios os produtos comerciais existentes a base de 0sso inorganico
bovino, contudo apresentam custo elevado. Portanto, se considerarmos a dificil
situagao econdmica brasileira e a busca, especificamente, de materiais mais viaveis
e que facilitem o acesso a toda populagdo, seria interessante chegar ao
desenvolvimento de um material nacional, que viesse eliminar este inconveniente.
Portanto, Weinfeld; Magalhaes; Villa (1994), apresentaram um material composto de
osso inorganico bovino e substancia colagena (Biobone), que enxertado em
cavidades realizadas em tibia de ratos, mostrou promover um pronto
restabelecimento da regido. Comparativamente ao grupo controle onde
confeccionou-se o defeito, porém nao se aplicou o enxerto, a neoformacgao 6ssea
ocorreu em periodos anteriores.

Logo, com o desenvolvimento de um produto nacional, reduzindo custos e
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que, acima de tudo, mostrou efetividade no processo de reparagdo éssea, estaria
disponivel um material acessivel com amplas indicagdes de modo a beneficiar tai

momento.

3.2 SULFATO DE CALCIO. NOGOES GERAIS

Um dos primeiros documentos comprobatorio da utilizacdo do material, data
do século X, na Arabia, quando sob forma de pasta, envolvia membros afetados
(MOORE; GRAVES; BAIN, 2001).

Sulfato de calcio, popularmente conhecido como gesso Paris, é fabricado
partindo-se da pulverizagcdo da gipsita, que por sua vez é um sulfato de calcio
diidratado (CaSO4 2H,0). A gipsita se transforma em hemiidrato por uma calcinagao
a seco, em continentes abertos. Trés quartas partes da agua de cristalizagcdo sao
removidas, causando uma diminuicdo no volume real da matéria sélida
remanescente (ANUSAVISE, 1998; EARNSHAW, 1981).

Embora a estrutura se altere, para formar o hemiidratado, nao existe
reorganizacdo das proprias particulas; estas retém a forma e o tamanho das
particulas de gipsita original, sendo conseqgiientemente irregulares e porosas.

O material é apresentado sob a forma de p6 fino e branco e ao ser misturado
com agua em propor¢des convenientes, forma uma pasta que endurece, originando
um bloco rigido.

Sulfato de calcio de grau médico pode ser colocado num recipiente metalico e
esterilizado numa temperatura de 325° F por 90 minutos; apés tal periodo, deixa-se
esfriar o material, que em seguida &€ acondicionado em pequenos frascos de vidro

esterilizados (SOTTOSANTI, 1992a).
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Deve-se a Dreesman no ano de 1892, o primeiro relato da utilizagdo do gesso
Paris para o preenchimento de defeitos 6sseos, revisto por Peltier, em 1959, que
tracou um quadro bastante positivo quanto ao uso do material; a tolerancia do
hospedeiro seria adequada, ndo existiria processo inflamatério, os osteoblastos,
osteoclastos e células cartilaginosas funcionariam normalmente frente a sua
presenc¢a, fatos portanto que encorajariam, totalmente, o seu uso. Dreesman;
Peltier (1892; 1959 apud BIER; SINESNSKY, 1999, p. 655).

Frame (1975) preconizou o método de preparo do sulfato de calcio diidratado,
na forma de particulas porosas, com alto grau de pureza, com o qual obteve bons
resultados, comprovados histologicamente, em implantes subcutaneos em ratos.
Desta forma, o sulfato de calcio poderia servir como veiculo, ou seja, uma
substancia ou meio, que quando adicionado a outra substancia propiciaria a
formacdao de um composto de manipulagdo mais facil e biocompativel, devido a
rapida absorgao (NARY FILHO; OKAMOTO, 1996).

Verifica-se, portanto que o material tem sido utilizado em defeitos 6sseos
ortopédicos e orais em animais e seres humanos por muitos anos, (SETYA;
BISSADA, 1999), sendo empregado ha mais de 25 anos na periodontia, onde
destaca-se hoje a sua atuagdo como uma barreira biodegradavel em regeneragao
tecidual guiada (MESIMERIS; SADE; BAER, 1995).

A biocompatibilidade, a biodegradabilidade e a seguranga na resposta
tecidual de cicatrizagdo sao propriedades basicas desejaveis de qualquer material e
que sdo encontradas na utilizacdo do sulfato de calcio (BIER; SINENSKY, 1999;
SOTTOSANTI, 1995); soma-se o fato de ser prontamente disponivel, esterilizavel e
raramente provocar complicagées pds-operatorias.

Todavia, segundo Setya; Bissada (1999), o sulfato de calcio n&o possui
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propriedades osteogénicas; ainda assim tem sido utilizado com sucesso como liga e
preenchimento de espagos em enxertos compostos, bem como barreira
reabsorvivel, ou seja, limitando a invasdo de tecidos indesejados na area de

enxertia.

3.2.1 VANTAGENS E DESVANTAGENS NA UTILIZACAO DO SULFATO DE
CALCIO

Segundo Sottosanti (1995) as vantagens do suifato de calcio residem nas
seguintes propriedades:

1. biocompatibilidade — ndo provoca aumento da intensidade do processo
inflamatério;

2. biodegradabilidade — completamente reabsorvido em trés a quatro
semanas, portanto exclui a necessidade de cirurgia para sua remogao;

3. relativamente econémico;

4. facil acesso no mercado;

5. nao causa desconforto;

6. porosidade — permite troca de fluidos;

7. facil esterilizacdo — 148,89° C por 4 horas em calor seco;

8. aderéncia corono-radicular proporcionando estabilidade ao enxerto
composto, frente a uma possivel invasao tecidual e bacteriana;

9. densidade suficiente para excluir a invaséo de tecido indesejado.

Trabalho de Mesimeris; Sade; Baer (1995) onde realizou-se cultivo de células
(osteoblastos de sarcomas de ratos e de calvaria) colocadas em contato com sulfato

de calcio, permitiu verificar que, ap6és uma semana, as células experimentais de
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cada uma das linhagens celulares nao diferiam, em aparéncia ou intensidade de
coloracdao, quando comparadas com o controle, comprovando assim mais uma vez
a biocompatibilidade do sulfato de calcio.

Anson (1996) acrescenta como vantagens a auséncia de infec¢do, caso o
material sofra exposi¢ao; a maleabilidade, podendo se adaptar as diferentes regides;
a possibilidade de multiplos defeitos no mesmo quadrante, serem facilmente
tratados; o fato do tecido mole poder crescer sobre o material e a possibilidade de
aumentar o indice de mineralizagao do novo osso.

As desvantagens quanto ao uso, estdo relacionadas ao fato de nao possuir
atividade na osteogénese (SOTTOSANTI, 1992a) e de ocorrer a sua reabsorgéo
pelo organismo, antes da regeneragao 6ssea (ANSON, 1996).

Setya; Bissada (1999), acrescentam que a resposta para enxerto de sulfato
de calcio, em areas de furca, € menos favoravel que aquela obtida com outros tipos

de defeitos dsseos.

3.2.2 INDICAGOES E CONTRA-INDICAGOES DO USO DE SULFATO DE CALCIO

A utilizacao de sulfato de calcio vem sendo indicada como:

o enxerto; tem sido usado para reter particulas de enxertia nos defeitos,
acelerando a formagao de novo 0sso.

Sabe-se que o tecido 6sseo tem a capacidade de regeneragéo por si mesmo;
isto ocorre por aposi¢gdo de uma matriz 6ssea ja existente ou a partir de qualquer
material implantado que produza estimulo para a formagéo 6ssea por osteoindugéo
(GARBIN; GARBIN, 1994).

Enxertos que podem induzir a formagdo 6ssea no local receptor sao
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osseoindutores, pois podem influenciar células nao diferenciadas a formar osso
(BECKER; BECKER, 1993). Portanto, a osteoindugao implica em diferenciacdo e
alterag6es celulares cujo comportamento do tecido envolvido esta fora do esperado.
Todos os enxertos 6sseos mineralizados autégenos ou alégenos agem por
osteoindugao; funcionam como modelos ou matriz para a formagédo de um novo 0sso
(GARBIN; GARBIN, 1994).

Sottosanti (1993a) relata que num enxerto composto, consistindo 80% de
DFBA e 20% de sulfato de calcio, o p6 de sulfato de calcio melhora as propriedades
de manipulagédo do osso e da migragao de suas particulas; também pode melhorar a
atividade da proteina morfogenética éssea (BMP) disponivel (SOTTOSANTI, 1993b).
E possivel interpretar por intermédio de radiografias recentes de pés-operatério, que
é rapida a velocidade de mineralizagdo do osso, quando se faz uso do enxerto
composto.

o facilitador da manipulagdo de particulas de hidroxiapatita; estudando o
efeito de sulfato de calcio em cachorros, Frame (1987) demonstra que o material
facilita a manipulacdao de particulas de hidroxiapatita durante a colocagéo para
procedimentos de aumento de crista alveolar, reduzindo assim a migragao precoce
dessas particulas, o que representaria uma anulagao da atividade do material.

o preenchedor reabsorvivel de espagos; tem sido utilizado com sucesso
como liga de preenchimento em enxertos compostos; € um material biocompativel,
sendo completamente reabsorvivel dentro de quatro a 10 semanas, dependendo da
vascularidade do local enxertado (ANDREANA, 1998; SETYA; BISSADA, 1999).

Achados histoldgicos relatados por Peltier (1959 apud MESIMERIS; SADE;
BAER, 1995, p. 16), decorrentes da inser¢do do gesso Paris em defeitos 6sseos em

cachorros, revelaram ndo apenas a auséncia de células inflamatérias, mas também
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a presenc¢a de osteoblastos, proliferando-se, células cartilaginosas e osteoclastos,
demonstrando que o sulfato de calcio € bem tolerado pelo hospedeiro; sua agao
principal € ocupar ou preencher um espago devido ao fato de ser uma mistura
maleavel. Freqientemente € usado muito diluido, com pH 7,55, o que lhe permite
adaptar-se a qualquer espago, formando uma camada sobre a enxertia que dificulta
a proliferagao de bactérias (MESIMERIS; SADE; BAER, 1995 ).

¢ barreira biodegradavel;, a acdo do sulfato de calcio se caracteriza como
uma barreira biodegradavel em regeneragdo tecidual guiada (RTG); pela sua
maleabilidade o sulfato de calcio age como meio para ganhar nova aderéncia.

e barreira celular; segundo Conner (1996), a colocagao de sulfato de calcio
como uma barreira celular sobre enxertos compostos de DFBA/CaS0Q4, parece ser
um bom procedimento de RTG para situagdées de amputagao radicular, associadas
a destruicao periodontal avangada. Melhoras clinicas ap6s o uso de sulfato de calcio
como barreira para estimular a repopulagido de células especificas da superficie
radicular é parcialmente atribuida a habilidade do material de se infiltrar e se
adaptar em anatomias radiculares céncavas ou irregulares.

Payne et al. (1996) relatam que nos dez ultimos anos o desenvolvimento
continuo de técnicas de regeneragdo tecidual guiada revolucionou os conceitos
quanto a perda éssea resultante de doenga ou trauma. Os autores realizaram um
estudo “in vitro”, com o propédsito de determinar a habilidade dos fibroblastos
gengivais humanos de migrarem ao longo de um gradiente quimiotatico por trés
materiais diferentes de barreira de regeneragdo tecidual guiada, a saber:
politetrafluoroetileno, acido polilatico e sulfato de calcio estéril. A avaliagéo por
exame de microscopia eletronica de varredura indicou que o substrato de sulfato de

calcio facilita a aderéncia celular e a dispersao, enquanto que células em barreiras
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de politetrafluoroetileno e acido polilatico exibem uma morfologia ndo conduzida a
migracdo. Embora considerando a limitagdo do trabalho, os achados evidenciam,
com o uso do sulfato de calcio, um maior potencial para regeneragao tecidual guiada
em locais cirargicos onde o fechamento primario da ferida nao pdde ser obtido.

Pecora et al. (1997a) destacam que a RTG é um procedimento usado para
regenerar os aparatos de aderéncia perdidos pelos mais diferentes motivos. Sua
aplicacdo em microcirurgia endodéntica, por exemplo, visa melhorar a qualidade e a
quantidade da regenera¢ao 6ssea na regido periapical e acelerando a neoformagao
nas cavidades circunscritas decorrentes da intervengao.

Tais barreiras ou membranas sao reabsorvidas por mecanismos mediados
por enzimas ou células do hospedeiro, ndo sendo necessaria uma segunda
intervencao cirurgica.

Ainda destacam, Pecora et al. (1997b) que o uso de sulfato de calcio como
barreira pode limitar a invasdao de outro tecido, de acordo com o principio da
osteopromogédo. Conforme definido por Linde et al. (1993) osteopromogao refere-se
ao uso de métodos fisicos de selar um espago anatomico para entdo prevenir outros
tecidos, especialmente o epitelial, de interferir na regeneracdo éssea. Agindo como
uma barreira mecanica, os discos de sulfato de calcio permitem que células 6sseas
preencham os defeitos 6sseos.

Inumeros s&o os estudos que aplicaram o conceito de regeneragao tecidual
guiada utilizando membranas como barreira para defeitos infra-0sseos, o que
inclusive conferiu eficacia maior no emprego de materiais bioabsorviveis (KIM et al.,
1998).

O desenvolvimento continuo das técnicas de regeneragao tecidual guiada e

implantes dentais revolucionou a periodontia, tendo inclusive permitido aos
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profissionais, a obtengdo de sucesso na retengdo de dentes com lesées dsseas.

As membranas podem ser conceituadas como reabsorviveis ou n&o
reabsorviveis. As nao reabsorviveis sdo confeccionadas com politetrafluoretileno
(PTFE); quando apresentam porosidade recebem a denominacdo de membrana
expandida (e-PTFE) ou em caso de superficie lisa e compacta, PTFE; tais
membranas tém como funcao principal proteger e impedir a invasdao de tecido
epitelial dentro do defeito 6sseo. Apresentam a desvantagem da necessidade de
uma segunda intervengao cirdrgica para sua remog¢ao, podendo ser acelerada nos
casos de exposi¢cao efou infecgcao (PECORA et al., 1997a).

As reabsorviveis, por sua vez, nao necessitam de remocgdo cirurgica.
Segundo sua constituigdo podemos classifica-las em:

1.Colagenas: sao aquelas obtidas do osso bovino purificado; sao
reabsorvidas pelo organismo em seis a sete semanas e possibilitam a incorporagéao
de fatores de crescimento 6sseo como o plasma rico em plaguetas.

2.PLA - PGA: sao membranas constituidas de acido polilactico e acido
poliglicélico; sdo fibrosas e se caracterizam pela resisténcia na manutencédo do
espago para os procedimentos regenerativos. Sua reabsor¢éo acontece de duas a
quatro semanas;

3. Polimero liquido sintético: sua composicdo é similar as estruturas de um
polimero de acido lactico e o tempo de reabsorcdo pode ser controlado
quimicamente, o que permite estar presente durante o periodo critico da
regeneracdo 6ssea;

4. Sulfato de calcio (gesso Paris): € o componente de barreira composta, que
pode ser colocado sobre o enxerto 6sseo para estabilizar o coagulo; permite a

migragdo de células e impede a penetragéo de tecido epitelial no defeito 6sseo. O
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periodo de reabsor¢éo é de 30 dias e geralmente ndo apresenta reagdo inflamatéria
no local (FERNANDEZ BODERAU HIJO; MENDEZ; TORASSA, 2001).

Anson (1998), observou que na pratica clinica, regeneragéo previsivel se da
quando a infeccdo bacteriana é mantida a um nivel minimo e relata que a dnica
barreira relacionada a habilidade celular migratéria é o sulfato de calcio.

Parece consenso entre os autores as vérias possibilidades de combinacéo do
sulfato de célcio, ou seja, associa-lo a algo, obtendo resultados superiores quanto a
reparacao. Assim, fala-se em enxerto composto.

Damien et al. (1990) empregando o sulfato de cdlcio combinado &
hidroxiapatita em defeitos criados no cranio de coelhos, demonstrou resultados
favoraveis quanto a osteocondugédo. O sulfato de calcio facilitou a neoformacgéo
ossea, uma vez que, circunscrevendo as particulas de hidroxiapatita, permitiu que
estas ultimas fossem efetivas, desempenhando sua fungao.

Para evitar a formagdo de um defeito, Sottosanti (1993a), preencheu alvéolos
pés-extragdo com um enxerto composto, que consistia de 80% de material de
enxerto de osso alégeno desmineralizado e desidratado e 20% de sulfato de calcio,
protegido por uma barreira composta apenas por sulfato de calcio; introduziu assim a
técnica de enxerto combinado DFDBA e sulfato de calcio e demonstrou gque a
associacéo poderia melhorar seu efeito indutor. O autor também comprovou que o
material diminui a possibilidade de invasao, do local enxertado, por gualquer outro
tecido.

Mesimeris; Sade; Baer (1995) apresentam evidéncias adicionais quanto a
seguranca e biocompatibilidade do sulfato de céicio e descrevem a técnica que
consideraram atil para o tratamento de lesées infra-dsseas, usando o material como

uma barreira reabsorvivel associado a hidroxiapatita e ao osso autégeno. A
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combinacao, portanto seria benéfica.

Anson (1996) aplicou em pacientes que apresentavam defeito de furca classe
Il e defeitos 6sseos hemi-septo, uma técnica utilizando sulfato de calcio de grau
medico, em combinagdo ao DFDBA como enxerto composto e como barreira para
RTG. Nas intervengbes cirlrgicas a quantidade de sulfato de calcio estéril
adicionada ao DFDBA é determinada estimando-se 25% do volume de DFDBA. O
preparo da area da enxertia requer hidratagdo com agua estéril, soro fisiolégico ou
solucdo anestésica antes da colocagdo do enxerto composto. Prepara-se uma
mistura de sulfato de calcio estéril e hidratante liquido, que deverao ser mexidos por
30 a 60 segundos, para em seguida colocar sobre o enxerto composto formando
uma barreira, que deve ter aproximadamente de 1,5 mm a 2,0 mm de espessura e
extensdo de 2 mm a 3 mm além das margens do defeito. Os resultados,
comprovados radiograficamente 11 meses apdés a cirurgia, demonstraram
preenchimento completo do defeito, observando que esta técnica oferece uma nova
opgao no tratamento de defeito periodontais.

Conner (1996) relata dois casos clinicos onde os fatores anatémicos nao
favoraveis, apés amputacao radicular, foram tratados com enxerto de osso alégeno
desmineralizado e desidratado e uma barreira de sulfato de calcio. A colocacao de
tal barreira sobre enxertos compostos de DFDBA/CaS0O4, em casos de destrui¢cao
ossea de furca avangada, apds remogao radicular, mostrou resultar em sucesso nos
procedimentos de regeneracao.

Pecora et al. (1997b) confeccionaram defeitos 6sseos de 5 mm de extensado
na regido vestibular e lingual da mandibula de ratos. Discos de sulfato de calcio
estéreis de grau médico pré-endurecidos foram aplicados para preencher os defeitos

(lado teste); no lado controle os defeitos foram deixados sem preenchimento. Ap6s o
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periodo de trés semanas todos os locais de teste apresentaram reparagio dssea
parcial ou total, indicando que barreiras de sulfato de calcio podem excluir outros
tecidos do local, permitindo uma adequada regeneragéo éssea, enquanto no lado
controle, ocorreu invasao do defeito por tecido mole.

Também em casos de cirurgias parendodénticas as técnicas de barreira com
membrana tem sido empregadas, visando a regeneragdo do tecido periapical.
Pecora et al. (1997a) observaram que em casos onde o defeito 6sseo € fino, tecido
mole tende a invadir o local rapidamente, influenciando a regeneragdo do cemento,
ligamento e osso. A utilizacdo do sulfato de calcio com regeneragao tecidual guiada
tem mostrado permitir regeneracdo mesmo na auséncia de periosteo, pois
juntamente com a sua agéo de barreira, propicia a criagdo de um ambiente ideal
para a completa reparacéao.

Estudos radiolégicos comprovam que as aplicagées clinicas do sulfato de
calcio em defeitos 6sseos pés apicectomia melhoram as condigbes locais para o
processo regenerativo.

Alhadainy et al. (1998) avaliaram clinicamente, radiograficamente e
histologicamente a resposta do tecido frente a utilizagao de sulfato de calcio e
hidroxiapatita e verificaram que nas perfuragbes de furca os dois materiais
apresentaram taxa de sucesso parecida.

Macneill et al. (1999) desenvolveram estudos comparativos entre os seguintes
materiais sintéticos: hidroxiapatita, sulfato de calcio e composto bioativo ceramico
cia de cada material na formagdo éssea. O experimento

para destacar a eficién

consistia na enxertia destes materiais na tibia de 10 coelhos machos. Apés 28 dias,

observaram, histologicamente, que todos os locais de enxerto apresentavam

evidéncias de formagéo 0ssea, nido tendo as andlises estatisticas, histoldgicas e
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radiologicas evidenciado diferengas significativas entre os materiais.

Setya; Bissada (1999) relatam o acompanhamento clinico de sete pacientes,
sendo quatro homens e trés mulheres com idades de 46 a 67 anos, com periodontite
adulta, apresentando pelo menos dois molares com envolvimento de furca classe |ll.
Nos locais experimentais foram feitos debridamento cirirgico, seguido por enxertia
da furca com material composto, constituido por osso alégeno demineralizado e
desidratado e hiclato de doxiciclina como solugéo de anestésico estéril. O sulfato de
calcio hemiidratado de grau médico estéril foi misturado com a solugio anestésica
formando uma pasta que foi colocada em camadas de 2 mm sobre o enxerto,
apenas nos locais experimentais na area de furca. Os locais controle foram tratados
apenas por debridamento cirtrgico. Aos 12 meses apés a cirurgia quando os grupos
controle e experimental foram comparados em relacdo as medig¢des clinicas,
incluindo indices de placa, gengival, sangramento, profundidade vertical de
sondagem e mobilidade dental, verificou-se que o enxerto com barreira produziu
preenchimento verticai e volumeétrico do defeito significativamente maior que no
grupo controle. Foi possivel concluir que a adigdo de um enxerto composto,
recoberfo por barreira reabsorvivel de sulfato de célcio, ao debridamento cirtrgico,
deve ter efeito clinico favoravel no tratamento de lesdes de furca Iil.

Bier; Sinensky (1999) fizeram varias observagdes, demonstrando as
variagdes técnicas e as modificagdes no uso de sulfato de calcio num periodo de 25
anos. Os casos clinicos relatados enfatizam a versatilidade do material na resolugéo,
até mesmo, dos mais complexos problemas periodontais. O sulfato de calcio poderia
funcionar como um preenchedor de espacgo, barreira reabsorvivel e também como
veiculo para terapia antibidtica local; neste dltimo caso serviria para liberar

lentamente medicamentos compativeis com os principios da regeneragao tecidual
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guiada.

Pecora et al. (2000) verificaram em pacientes submetidos a cirurgias
periapicais com uso de sulfato de cdlcio, em camadas, na regi&o, a cura completa
em 70% destes, comprovada radiograficamente. O sulfato de calcio demonstrou ter
grande potencialidade de osteoinducéo e capacidade de atuar como barreira.

A literatura ilustra o fato de que o sulfato de calcio vem sendo pesquisado ha
muito tempo, ndo somente como veiculo de particulas, propiciando a formacao de
um composto de manipulag¢éo facit (NARY FILHO; OKAMOTO, 1996).

Camargo et al. (2000) demonstram a efetividade de acéo da combinacao de
material bioativo e sulfato de calcio na preservagio dos processos alveolares depois
de extragbes dentarias; tal associagdo facilitaria a colocagao de futuros implantes,
influenciando, inclusive, a qualidade da estética final.

Al Ruhaimi (2001b) fazendo uso de sulfato de calcio em mandibula de
coelhos, constatou acelerado processo de neoformacdo oOssea, evidenciando
também a precocidade do efeito de reabsor¢cdo do sulfato de calcio em cirurgia de
extracdo dentaria.

No mesmo ano Al Ruhaimi (2001a) avaliou o uso do sulfato de calcio com e
sem enxerto de osso em defeitos palatais em coelhos. As feridas dos animais com
enxerto de DFDBA associado ao sulfato de calcio curaram rapidamente,
demonstrando mais uma vez a eficiéncia da utilizagdo do produto num enxerto
composto.

Clockie et al. (2002) embora tivessem constatado, radiograficamente e
histologicamente, preenchimento de osso em locais de enxertia de discos de sulfato

de calcio na calvaria de coelhos, encontraram tecido fibroso de intermeio em tais
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regides. Chamam-nos a atengdo para o fato de que o osso alégeno é seguramente
superior.

Kim et al. (2002) avaliaram o efeito do uso de particulas de gesso Paris com
ou sem plasma rico em plaquetas (PRP) na neoformacdo de osso ao redor de
implantes de titanio em caes. Trés defeitos de osso circulares foram cirurgicamente
preparados em cada um dos dez cdes. Um implante foi colocado centralmente em
cada defeito. Em cada cachorro os defeitos foram tratados da seguinte forma: (1)
nenhum tratamento (controle); (2) enxertia com particulas de gesso Paris com PRP;
(3) enxertia com particulas de gesso Paris sem PRP. A analise histolégica mostrou
que todos os defeitos de osso que cercam o implante e que foram tratados com
particulas de gesso Paris, com ou sem PRP, apresentavam neoformacgao éssea de
seis a 12 semanas apo6s a cirurgia, enquanto que os defeitos nao tratados (controle)
apresentaram formacdo de novo osso apenas na porgao inferior do implante.
Histomorfometricamente, os resultados revelaram uma porcentagem mais alta de
neoformacgao éssea com particulas de gesso Paris e PRP, comparando ao controle e
particulas de gesso Paris sem PRP. Estes resultados sugerem a eficacia de
particulas de gesso Paris no tratamento de defeitos 6sseos ao redor de implantes,
sendo que com associa¢do de PRP o resultado pode ser melhorado.

Wong (2002) destaca uma importante indicagdo para o material. O autor
relata caso clinico em mulher de 32 anos que apresentava um dente extra-numerario
no palato e auséncia do incisivo lateral. O procedimento escolhido foi a extracéo e
reimplantacdo. Embora a literatura conhecida destaca as vantagens desta técnica,
alguns cuidados se fazem necessarios para o sucesso, tais como: limitagdo do
tempo que o dente é exposto ao ambiente extra-oral e preservacéo dos tecidos

peridentais vitais na superficie da raiz. Neste caso o incisivo lateral foi extraido do
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palato e reimplantado com aplicagdo do sulfato de calcio. O sulfato de calcio agiu
como barreira orientando a dire¢do da neoformacéo 6ssea.

Além de indicagdes precisas na &area odontolégica, existem situagdes
especiais em que o sulfato de calcio mostra-se eficiente, até mesmo em outros
campos da Ciéncia.

Nos EUA, em 1941, iniciou-se o enriquecimento do pao com calcio, em
quantidades equivalentes a sua perda durante o beneficiamento, acdo que nos
chegou somente nesses Ultimos anos (DAVIS, 1981).

Vannucchi et al. (1990) consideraram a falta de calcio como problema
nutricional presente em potencial no Brasil. A deficiéncia de calcio pode acarretar
osteoporose em adultos e problemas dsseos em criangas, causando raquitismo,
caracterizado pelo crescimento anormal dos ossos e deformidades em suas
extremidades.

Portanto, além das implicagées médicas e odontolégicas, Kajishima; Pumar;
Germani (2001) desenvolveram trabalho que provou ser sulfato de calcio um
facilitador da ingestao de calcio. Logo, para enriquecer o pao, alimento que é parte
da alimentacéo basica de populagdo, colocar-se-ia o produto misturado a massa do
pao francés.

Hadjipavlou et al. (2000) realizaram trabalho com 30 ovelhas aduitas com o
objetivo de comparar o desempenho osteogénico do gesso Paris e osso autégeno
implantados com pontes de L3-L5 na fixacdo da medula 6ssea por seis meses,
sendo utilizadas malhas de titdnio para sustentacao do implante. Seis meses apés a
cirurgia concluiram, histomorfometricamente e radiograficamente, que a qualidade

de osso formado apresenta grau de dureza e eficacia significativa frente aos testes

de resisténcia.
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O material tem indicagao em cirurgias de fusao espinhal na regido lombar ou
lombosacral; tem eficicia como substancia osteoindutora na formagio éssea, em
combinagdo com material de enxertia (ALEXANDER; MANSON; MITCHEL, 2001).

Kelly et al. (2001) estudaram em 109 pacientes com defeitos de o0sso, o efeito
do tratamento com sulfato de calcio e observaram que, apés seis meses da cirurgia
de enxertia, 99% do material ja havia sido absorvido e 88% dos defeitos estavam
preenchidos com osso trabecular.

Alexander; Manson; Mitchel (2001) submeteram quarenta pacientes, sofrendo
de hérnia de disco degenerativa, a tratamento com intervengao cirargica para a
colocacgédo de material teste composto de descompresséo e volume igual de bolinhas
de sulfato de calcio. Seis a 12 meses apos o enxerto, 78% a 88% dos pacientes
apresentavam neoformacgio 6ssea, comprovando que sulfato de calcio associade
a osso de descompressdo pode promover uma alternativa viavel como material de
enxerto.

O material também é empregado em cirurgias reparadoras de microssomia
craniofacial como preenchedor de espago, sendo efetivo para a consolidacao
precoce dos 0ssos, diminuindo o periodo de tratamento (CHO et al., 2002).

Wichelhaus et al. (2001) desenvolveram experimento no tratamento de
infecgdes cronicas, objetivando comprovar a propriedade de reabsorgao do sulfato
de calcio e utilizando-o como veiculo facilitador da absor¢do dos antibidticos
Vancomicina, Teicoplanina, Gentamicina, Clindamicina. O sulfato de calcio mostrou-
se como um veiculo eficiente no transporte do antibiético para o local da infecgao,
prolongando o efeito medicamentoso e minimizando os efeitos toxicolégicos, sendo
um material biodegradavel, rapidamente eliminado pelo organismo.

Turner et al. (2001) também comprovaram efetividade de agdo do sulfato de
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calcio na atuagao local de medicamentos; seu uso resultou na permanéncia do
antibiético no local, sem qualquer efeito adverso.

Sherry; Boeck; Warnke (2001) realizaram experimento num individuo que
apresentava fratura de tibia com infecgdo de Staphylococcus aureus metilicina-
resistente (MRSA); aplicaram uma mistura de sulfato de calcio e complexo de
antimicrobiano politoxinol (derivado do eucalipto), que possui propriedade
bactericida forte contra MRSA, “in vitro”. Em trés meses os focos infecciosos
estavam solucionados, apresentando uma resposta terapéutica comprovada. O
sulfato de calcio, dessa forma, pode servir para levar substancias medicamentosas
para um determinado foco.

Varios trabalhos atuais tém se preocupado em comparar os resultados da
utilizagao do sulfato de calcio com outros materiais e ilustrar diferentes utilidades.

Al Ruhaimi (2000) promoveu defeitos dsseos de 8 mm no fémur de coelhos
com a finalidade de comparar diferentes materiais: coldgeno, cerdmica, polimeros,
xenoenxertos, alégenos e hidroxiapatita. Ap6s oito semanas, observou-se que o
sulfato de calcio misturado a materiais de enxerto, facilitou o processo de
osteogénese, no entanto, quando o preenchimento era feito apenas com sulfato de
calcio, os resultados nao eram satisfatérios, concluindo-se assim nao ser o material
recomendado como preenchedor de defeitos ou cavidades 6sseas.

Goldman et al. (2000) avaliaram através de parametros clinicos e
radiograficos o comportamento do sulfato de calcio misturado ao osso bovino
liofilizado, no preenchimento de cavidades o6sseas patoldgicas, em maxila e
mandibula obtendo resultados positivos, 0 que nos mostra uma possibilidade
promissora para o tratamento de lojas cisticas e grandes defeitos dsseos onde

normalmente é indicada a utilizagao de enxertos 6sseos autégenos.
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De Leonardis; Pecora (2000) investigando os procedimento de levantamento
de seio maxilar, com a utilizacao de sulfato de calcio como enxerto, verificaram que
a colocagdo do material em camadas e na consisténcia leitosa, aguardando o
endurecimento de uma camada para colocar a préxima, produzia uma redugio no
encolhimento do enxerto durante a cura, reduzindo a taxa de reabsorcido do
material. Os resultados deste estudo indicam que o sulfato de calcio parece ser um
material efetivo para o levantamento de seio, pois as evidéncias radiograficas
indicaram neoformagéo 6ssea adequada para integragéo do implante.

Su-Gwan; Hak-Kyun; Sung-Chul (2001) por intermédio de experimentos
conduzidos em 40 ratos onde se procedeu as analises histologica e
histomorfométrica, visando comparar as aplicagées de enxertia com o0sso bovino,
particula de dentina, Bio-Oss e gesso Paris, concluiram que o melhor resultado é
obtido com a enxertia de Bio-Oss, devido a maior formacao de osso; porém, a
combinacdo de particula de dentina e gesso Paris € uma substituta de osso
alternativa.

Pecora et al. (2001) selecionaram 20 pacientes com evidéncias radiograficas
de lesao periradicular maior que 10 mm. Enxertou-se sulfato de calcio em dez
pacientes onde os dentes sofreram apicectomia, enquanto os demais se
submeteram a apicectomia, porém nao receberam qualquer material. Os resultados
demonstraram que a adigdo de sulfato de calcio como enxerto de osso durante o
tratamento cirargico convencional, melhora o resultado clinico.

Orsini et al. (2001) selecionaram 12 pacientes com evidéncias radiograficas
de defeitos periodontais. Adotaram a divisao da boca para procederem aos enxertos
de osso autégeno misturado ao sulfato de calcio no lado teste e osso autégeno mais

membrana bioabsorvivel (controle) no lado oposto. Apds seis meses, os estudos
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comparativos apontaram que as duas terapias conduziram a melhoria, ndo sendo
registradas diferengas nos parametros medidos estatisticamente.

Yoshikawa et al. (2002) avaliaram os efeitos da atuacgio do sulfato de calcio
na regeneracao éssea em casos de apicectomia. Os defeitos 6sseos decorrentes da
cirurgia receberam um preenchimento com membranas de PTFE, PLGA, colageno e
sulfato de calcio, sendo que um grupo ficou sendo de controle. As membranas de
PTFE estiveram relacionadas aos melhores resultados, podendo substituir o sulfato
de caicio.

Jamali et al. (2002) analisaram histologicamente e radiograficamente as
reacbes frente ao enxerto de sulfato de calcio e hidroxiapatita combinada com
carbonato de calcio em tibia de coelhos. Apds 42 semanas ndo havia diferengas
quanto ao volume de osso formado, porém a analise feita quanto a reabsorgdo dos
materiais, constatou que o sulfato de calcio foi completamente reabsorvido em
apenas seis semanas, enquanto a hidroxiapatita e o carbonato de calcio, ao final do
experimento ainda se mostravam presentes.

Evidenciamos pela literatura consultada a multiplicidade de acédo tanto do
0sso bovino como do sulfato de calcio.

A partir do desenvolvimento do material nacional (Biobone) ja mencionado
(WEINFELD; MAGALHAES; VILLA, 1994) e com base nas informagdes existentes
na literatura, destacando as vantagens do uso do sulfato de calcio, alterou-se a
formula do produto, diminuindo-se 20% da porgao mineral e acrescentando sulfato

de calcio na mesma proporgio, fato que nos levou a execucgéo deste trabalho.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 MATERIAL

Foram utilizados 21 ratos jovens (Raftus norvegicus), var. albinus do sexo
feminino e pesando de 150 a 200 gramas obtidos do biotério no UNITOX
(Laboratério Universitario de Analises Toxicolégicas) da Universidade de Santo
Amaro. Em cada animal o lado direito foi considerado como controle e o esquerdo
como experimental. Os experimentos foram sempre realizados em ftriplicata, sendo
os periodos de avaliagao 7, 14, 21, 30, 45, 60 e 90 dias.

O material de enxerto selecionado constituia-se de osso inorganico bovino
associado ao sulfato de calcio, na forma granular, da marca comercial (TRIELIT)',
sendo adequadamente tratado e esterilizado, assim mantido até o momento de sua

enxertia (Figuras 01 e 02).

4.2 METODOS

4.2.1 PREPARO DO MATERIAL DE ENXERTO

Figura 01 — Forma de apresenta¢do do material de enxerto
constituido de osso bovino associado a sulfato de calcio

' TRIELIT, Vianfarm Ltda.
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Figura 02 — Aspecto granular da enxertia a base de sulfato de calcio.

4.2.2 PREPARO DE ANIMAIS

Os ratos foram anestesiados por inalagdo com éter sulfurico 50% e contidos
em campo de manipulagdo adequado. O instrumental utilizado para a intervengao foi
esterilizado por meio de calor umido (autoclave).

Apos a tricotomia e antissepsia do local com iodo-povidona (PVP-1)?, foi
realizada uma incisao retilinea, sendo a lamina usada de n° 11, na face interna da
tibia e dissecgdo romba do tecido subcutdneo com ajuda de uma espatula n° 7, do
descolador de Freer e da pin¢ca de Adson e uma tesoura tipo Iris. Os musculos foram
entao divulsionados até a exposigao do periésteo da tibia.

Uma vez obtida a exposi¢ao cirirgica da cortical éssea, foi feita uma
cavidade, na forma de canaleta, com broca 701, carbide, de uso odontolégico,
trabalhando em baixa rotagéo e irrigagéo constantes com soro fisiolégico (0.9%) e
com utilizacdo de régua endoddntica, manteve-se as medidas de 10 mm de
comprimento por 2 mm de largura e até a por¢do medular, seguindo o modelo

proposto por Guidugli Neto; Magalhaes; Weinfeld (1991).

2 povidine Degenuane, Lab. Darrow, RJ.
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Neste momento, na canaleta da tibia esquerda foi introduzido o material de
enxerto, com o auxilio de um porta amalgama, e uma cureta cirirgica de Lucas n°
85, enquanto na canaleta confeccionada na tibia direita ndo se inseriu a enxertia,

funcionando assim como controle (Figuras 03, 04 e 05).

Figura 04 — Confecgéo da canaleta na tibia do animal.
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Figura 05 — Insercdo do material de enxerto na tibia esquerda do animal.

Posteriormente, os planos periostal e muscular foram repostos, sendo o plano
cutaneo suturado com fio mononylon 6_0 agulhado, com auxilio de um porta agulha
do tipo Mayo-Hegar.

Os ratos foram entdao mantidos alojados em gaiolas individuais pelos periodos

de tempos planejados, com ragéao comercial® e agua ad libitum.
4.2.3 COLETA DO MATERIAL

Os animais foram sacrificados por inalagdo com éter sulfurico decorridos os
periodos de tempo correspondentes.
Apés dissecgao dos membros posteriores esquerdo (experimental) e direito

(controle), foram ressecadas as tibias. Estas foram primeiramente submetidas a

3 Labina. Purina Nutrimenta Ltda.
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fixacdo em formol a 10%, imersao por periodo de cinco dias em recipientes estéreis
(coletor universat).

Posteriormente, foram submetidas 3 descalcificagdo em solugdo de acido
formico a 17%. Em seguida, o osso foi submetido a lavagem em Agua corrente por
24 horas, desidratado em série crescente de alcoois, diafanizado em xilol e incluido
in totum em parafina.

Em seqiiéncia o material sofreu cortes transversais, orientando-se a cortical
lesada de tal maneira que estivesse voltada para o plano inicial de corte. Utilizou-se
a técnica da hematoxilina — eosina para coloragdo e o material foi entio avaliado

histologicamente.
4.2.4 METODO HISTOLOGICO

Por meio de estudo histolégico os dados obtidos foram distribuidos em
tabelas.

O critério utilizado no estudo histologico foi 0 da anotagdo das alteragbes
observadas na zona de manipulagéo, a saber: tecido necrético, fibrina, cartitagem,
tecido ostedide, tecido Osseo trabeculado, tecido 6sseo compacto, tecido
hematopoiético, fibrose, proliferagdo de vasos e inflamag&o crénica como proposto
por Weinfeld; Birman; Panella (1996).

Esses dados foram anotados segundo a intensidade, semi-quantitativamente,
conforme:

& = ausente (zero) ++ = presente em grau moderado

+ = presente em grau leve +++ = presente em grau acentuado

Os dados correspondiam sempre a média dos achados dos frés animais de

cada tempo experimentai.
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5 RESULTADOS

Clinicamente, desde os periodos iniciais, ndo observamos qualquer alteragao
tecidual na area operada. Nos periodos de 30, 45, 60 e 90 dias, ndo era possivel
identificar nos animais o local de enxertia, devido ao crescimento da pelagem.

Analisando histologicamente o material de sete dias, verificamos que tanto no
grupo experimental como no controle a presenca de tecido necrético e de fibrose era
leve. Quanto a inflamagao crénica era de grau superior no grupo controle frente ao
experimental. Neoformagdo 6ssea ja era visivel e caracterizada por intensa
proliferacéo de tecido hematopoiético, garantindo a nutricdo do local (Figuras 06 e

07).

Figura 06 — Grupo experimental com sete dias de evolugdo. Tecido 6sseo
neoformado (H.E., 400x) .
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Figura 07 — Reagdes Gsseas observadas aos sete dias nos grupos experimental e controle.

No periodo de 14 dias o quadro histolégico era bastante semelhante entre os
grupos, caracterizado pela intensificacéo da neoformagéo 6ssea, comprovada por
muitas areas ostedides. O processo inflamatério cronico que se apresentava em

grau moderado para o grupo experimental e acentuado para o controle, passa a se

igualar em grau leve (Figuras 08 e 09).

m 14 dias de evolugéo. A zona lesada esta

Figura 08 — Grupo experimental co 2
2 lar com tecido hematopoiético (H.E., 100x).

preenchida por tecido 6sseo trabecu
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Figura 09 — Reagdes Osseas observadas aos 14 dias nos grupos experimental e controle.

Quanto ao material de 21 dias, a analise permite verificar que a neoformacéo
6ssea no grupo experimental era mais acentuada, fato comprovado pela

prevaléncia de tecido ésseo trabeculado, bem como compacto (Figuras 10 e 11).

Figura 10 — Grupo experimental com 21 dias de evolugo. Verifica-se o limite do tecido
6sseo neoformado e o tecido hematopoiético entremeando-se na regido (H.E., 100x).
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Figura 11 — Reagdes Gsseas observadas aos 21 dias nos grupos experimental e controle.

Destaca-se, apds 30 dias, o fato da vascularizagdo mais acentuada no grupo
experimental, bem como um processo inflamatério mais ténue, se comparado ao
controle. O tecido 6sseo trabeculado apresentava-se presente em grau acentuado,
sendo possivel observar as trabéculas mais fechadas, comprovando que o tecido

6sseo, no local enxertado, estava se transformando em tecido 6sseo de padrao

compacto (Figuras 12 e 13).

— Grupo experimental com 30 dias de evolugdo.Tecido 6sseo

Figura 12
com padréo trabecular e compacto (H.E., 400x).
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Figura 13 — Reagdes 6sseas observadas aos 30 dias nos grupos experimental e controle.

Na avaliagdo microscépica do material de 45 dias, verificamos que o tecido
6sseo trabeculado, mais acentuadamente no grupo experimental, dava lugar ao
osso compacto, mais maduro. O processo inflamatério crénico do grupo controle

ainda era mais destacado (Figuras 14, 15 e 16).

Figura 14 — Grupo controle com 45 dias de evolugdo. Formagao
de tecido 6sseo compacto ( H.E., 400x ).
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Figura 15 — Grupo experimental com 45 dias de evolugao.
Tecido 6sseo compacto (H.E.,400x).
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Figura 16 — Reagbes 6sseas observadas aos 45 dias nos grupos experimental e controle.

A partir dos 60 dias, os resultados obtidos mostraram-se 0s mesmos em

ambos os grupos, podendo-sé verificar que o tecido 6sseo trabeculado estava dando

lugar ao tecido 6ss€o compacto (Figuras 17 € 18).
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Figura 18 — Reagdes 0sseas observadas aos 60 dias nos grupos experimental e controle
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Aos 90 dias, verificamos que o tecido 6sseo trabeculado deu lugar ao tecido
6sseo compacto em ambos os grupos. Nao encontramos elementos celulares
relacionados a inflamagéo frente ao enxerto do material, enquanto no grupo controle

ainda estavam presentes, embora em grau leve (Figuras 19 e 20).

Figura 19 — Grupo experimental com 90 dias de evolugao.
Tecido 6sseo compacto (H.E., 400x ).
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90 dias nos grupos experimental e controle.

Figura 20 — Reag0es 0sseas observadas aos
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A figura 21 apresenta, de forma geral o resultado da analise histolégica do

grupo experimental, sendo que a figura 22 retrata o grupo controle.
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7 dias 14 dias 21 dias 30 dias 45 dias 60 dias 90 dias '
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O Tecido Necrético H Fibrina O Cartilagem O Tecido Ostedide
O Tecido Osseo Trabeculado B Tecido OsseoCompacto 0 Tecido Hematopoiético OFibrose
B Proliferagao de vasos O Inflamagao crénica
Figura 21— Andlise geral das reagdes Osseas observas nos diferentes periodos
(grupo experimental).
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Figura 22 — Andlise geral das reagdes Osseas observas nos diferentes periodos (grupo controle).

As tabelas |, Il e lll apresentam as reagdes dsseas observadas em ambos os

grupos de forma descritiva, quanto a intensidade.
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Alteracoes Tempo (dias)

7 14 21 30 45 60 90

¢ BG e + 9] %) %) %] & %)
T %] %] %) %) %)

+ + %] %] %] %]

+4++ | +++ | +++ | +4++ | A4+ | ++ 4

+4++ | +++ | +++ + + +
+ + +++ | +++ | +++ |+ | +++
+4++ | +++ |+ |+ | 4 |+ 44

' Fibrose + + + + ++ + + + %
°." SREE + + + + + + + + %}
+ + + + + + + &5

Tabela | — Reagdes 6sseas observadas apds o enxerto de 0sso bovino associado a
sulfato de calcio em lesao confeccionada na tibia de ratos (grupo experimental).

Intensidade:

I = ausente

+ = presenie em grau leve

+ + = presente em grau moderado

+ + + = presente em grau acentuado

Alteracdes Tempo (dias) f
7 14 21 30 45 60 90 J
A R e v/ + o ) o ) o5 & |
DING ++ + %] %) %) %) %)
artilage + + + + 5 % o o)
Y erido stearde7/ + + +++ | 44+ | +++ | F++ |+ | 4
A + + + + + + + + + + + -
e vaosset / + + + + + + + ++ + + + + +++
)
G +4++ | 4+ | -+ |+ |+ | A |+
;////;/7;//:; Cnlaele s
’/, rOS0 + + + + + + + + + + + %]
RN AE P + + + ++ + + + %)
cl )
N I 5 952 il b ++ + + + t #

Tabela Il — Reactes 6sseas observadas apds confecgao de leséo na tibia de ratos

(grupo controle).

Intensidade:

@5 = ausente

+ = presente em grau leve

+ + = presente em grau moderado

+ + + = presente em grau acentuado
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+ = presente em grau leve
+ + = presente em grau moderado
+ + + = presente em grau acentuado

Alteragdes Tempo (dias)
7 14 21 30 45 60 90
= X + %] %] % %) %) %]
5 Vorses + %) %) 5 &5 ) >
Fibrina - I * 2 2 2] @ %)
- % o & 1% %, %) % %)
| +++ + + %) % & o
. ++ g + % %) %] %]
I—)(‘a\- + + + + + 4+ + + + + + + + + + + + + +
4,;’&:’?’/ + + +4++ | +4++ | +++ | +++ | +++ | +++
+ + +4++ | +++ | +++ + + +
g’;ﬁ‘; + + + + + + ++ + + + +
EXp. + + + + + + + + + ++ + +++ | +++
2o/ + + + + + + +++ | +++ | +++
+++ | +++ | F++ | +HF | A+ |+ | 4+
/:;/«ji:’;’/ +++ | +++ | +++ | +++ | +++ | +++ | +++
~ , + + + + + + + + + 7
Fibrose 7
o + + + + + ++ + + + + %]
Proliferagao de e + % * ik ++ + %
Vasos 0 + + + + + + + + %]
+ + + + + + + %
L]+ + + + + + + ++ + + + +
Tabela lll — Reagbes 6sseas observadas apds o enxerto de osso bovino associado a
sulfato de calcio em lesédo confeccionada na tibia de ratos (grupos experimental e
controle).
Intensidade:
& = ausente
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6 DISCUSSAO

O presente trabalho foi realizado baseando-se no estudo das reagdes 6sseas
frente a agado do osso bovino associado ao sulfato de calcio. Deve-se tal associagéo
ao fato do sulfato de calcio apresentar extensa literatura sugerindo ser, o mesmo,
biocompativel e reabsorvivel em contato com o tecido ésseo.

A biocompatibilidade é essencial em se tratando de um material a ser usado
nas aplicagbes médicas e odontologicas, como ja destacavam Weinfeld; Birman;
Panella (1996). Assim, pudemos verificar na literatura inimeros trabalhos, relatando
tal propriedade em relagéo ao sulfato de calcio. Dreesman; Peltier (1892; 1959 apud
Bier; Sinesnsky, 1999, p. 655), comprovaram histologicamente a inexisténcia de
indicios de processo inflamatério, concluindo sobre a tolerancia do hospedeiro e a
biocompatibilidade do material.

Setya; Bissada (1999) também constataram a auséncia de inflamacéo frente a
administragao de sulfato de célcio, todavia valeram-se apenas de um critério clinico
de analise, enquanto nds pudermos atestar tal processo histologicamnente.

Ainda quanto a biocompatibilidade é importante destacar o estudo de
Mesimeris; Sade; Baer (1995), pois trabalhando com cultivo “in vitro” verificaram
que osteoblastos mantinham-se funcionais e se desenvolviam na presenca do
sulfato de célcio.

Embora tivéssemos encontrado resposta inflamatéria em nosso experimento,
esta foi sempre leve e solucionada até os periodos finais de avaliagdo; soma-se a
auséncia de necrose e a concluséo sobre a biocompatibilidade passa a ser real,
ncidindo com os achados citados (BIER; SINENSKY, 1999, NARY FILHO;

Coi

OKAMOTO, 1996; SETYA; BISSADA, 1999).
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As vantagens do uso de osso bovino para enxertos 6sseos ja foram
comprovadas pelo trabalho de Weinfeld; Magalhaes; Villa (1994), que destacaram a
aceleragdo do processo de reparagdo. A adicdo de sulfato de célcio, avaliada em
nosso trabalho, também mostrou resultados positivos, uma vez que a neoformacgéo
Ossea ocorreu em periodos anteriores, em comparagéo ao controle.

Todavia encontramos alguns relatos na literatura a respeito das desvantagens
que recaem sobre o uso do sulfato de calcio, cabendo algumas consideracgoes.
Primeiro, o fato do material ndo ser osteogénico, como relatado por Sottosanti
(1992a), nao invalida a sua utilizagdo. Segundo, quanto ao fato do material nao
funcionar em defeitos 6sseos na regidao de furca, isto talvez se deva ao fato do
comprometimento sangiiineo desta regido, no que estamos de acordo com Setya;
Bissada (1999). Ainda assim o trabalho de Conner (1996) indica o material mesmo
em lesdes de furca, embora tenha se baseado apenas em dois casos clinicos.

Deve ficar claro, contudo, que as vantagens ainda sobressaem frente a
qualquer um dos possiveis e questionaveis pontos negativos (SOTTOSANTI,
1992a).

A adicdo de sulfato de calcio a outros materiais de enxerto evita a perda de
particulas do enxerto, melhora a manipulagédo do material enxertado e expande a
sua disponibilidade, o que é especialmente importante em defeitos de grande
extensao.

A literatura é rica nas ilustracoes das diversas aplicagées do sulfato de calcio.
Verificamos o seu uso em defeitos ortopédicos (HADJIPAVLOU et al., 2000; SETYA;
BISSADA, 1999), cirurgia de fuséo espinhal de coluna vertebral (ALEXANDER;

MANSON:; MITCHELL, 2001), cirurgias reparadoras de microssomia craniofacial -



60
preenchendo espago (CHO et al, 2002), e hérnia de disco degenerativa
(ALEXANDER; MANSON; MITCHELL, 2001).

No campo odontolégico destaca-se como preenchimento de alvéolos pos-
extracao (CAMARGO et al., 2000), barreira biodegradavel em RTG (MESIMERIS:
SADE; BAER, 1995), cirurgia parendodéntica (CONNER, 1996;: PECORA et al.,
1997a; PECORA et al, 2001: YOSHIKAWA et al., 2002), procedimentos de
levantamento de seio (SCHER; DAY: SPEIGHT, 1999) e em terapia de transplantes
dentarios (WONG, 2002).

Soma-se sua indicagdo como veiculo para terapia antibiética local (BIER;
SINENSKY, 1999; SHERRY; BOECK; WARNKE, 2001; WICHELHAUS et al., 2001)
e elemento facilitador da ingestdo de célcio (DAVIS, 1981; KAJISHIMA: PUMAR,;
GERMANI, 2001) e tem-se assim um grande rol de aplicagées,

Comprova-se, de tal forma, que o sulfato de calcio € um dos mais versateis
materiais usado na medicina, especialmente na especialidade de ortopedia e na
odontologia. Tem a capacidade de agir ativamente ou passivamente em
procedimentos cirlrgicos regenerativos.

Quanto ao sucesso da utilizagio exclusiva do sulfato de célcio, permanece
uma questiao em aberto.

Al Ruhaimi (2000) aponta-o como sendo um material ruim de preenchimento:
Linde (1993) concluiu ser este material um bom preenchedor de espaco, até mesmo
em area de furca, quando associado a uma barreira, idéia esta que é compartilhada
por Al Ruhaimi (2000), ou seja, o sulfato de calcio é um facilitador a formagéao
6ssea, quando combinado a outros enxertos 6sseos, podendo assim promover a

osteogénese e acelerar o processo.

De Leonardis; Pecora (2002) observaram em humanos uma melhora na
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qualidade e quantidade de osso formado, comprovando uma intensificagio na
densidade do novo osso. Ficou evidente também em nosso trabalho, methora na
quantidade sem qualquer alteragéo negativa na qualidade, demonstrando inclusive
uma formacgao 6ssea mais acelerada, quando comparada com o grupo controle.

O periodo de reabsor¢ao de sulfato de calcio relatado, é variavel de autor a
autor. Pecora et al. (1997b) constataram, histologicamente, a reabsor¢édo do sulfato
de calcio num periodo de trés semanas em todos os locais de teste, aplicados em
defeitos 6sseos da mandibula de ratos machos; Andreana (1998) comprovou tal
ocorréncia em quatro a cinco semanas em regeneragio periodontal em humanos,
enquanto Macneill et al. (1999) observaram a reabsor¢do apds 28 dias, em seus
experimentos em tibias de coelho. Em nosso trabalho, poréem, constatamos
histologicamente, ser a reabsorgido um processo imediato, funcionando o material
como uma matriz para a neoformagao 6ssea. A vascularizagéo no local enxertado,
talvez seja a responsavel pela diferenga nos periodos apontados pelos diversos
autores.

Verificamos que a neoformagéo 6ssea frente ao enxerto do material ocorre
precocemente, resultado que vai de encontro aos recentes trabalhos de Cho et al.
(2002); Orsini et al. (2001), sendo que este ultimo pbdde fazer tal afirmacéo resultante
de avaliagcdo em humanos.

Diferentemente do que observaram Clockie et al. (2002), nao encontramos,
histologicamente, intermeio de tecido fibroso nas areas que passaram pelo processo
de neoformagao.

Conforme destacado por Camargo et al. (2000), o sulfato de calcio adicionado
a um material bioativo, facilita a colocagao dos implantes, minimizando os problemas

quanto & instalagéo da futura prétese parcial fixa. Queremos assim destacar que o
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material também é efetivo na solugdo dos diversos problemas com os quais nos
deparamos na especialidade de implantodontia, nao descartando todos os demais
usos, principalmente no preenchimento de defeitos ou lesbes 6sseas, decorrentes,

por exemplo, da remogao de patologias 6sseas do complexo maxilo-mandibular.
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7 CONCLUSOES

Diante dos resultados do presente trabalho, pudemos atestar a
biocompatibilidade do osso bovino associado ao sulfato de calcio e elaborar as
seguintes conclusdes:

- O processo inflamatério € mais leve frente ao uso do material e mais

prontamente resolvido, quando comparado ao grupo controle.

- As reagdes que desencadeiam a neoformagio dssea ocorrem em periodo

anterior, comprovando a efetividade de uso do materiali.
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