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RESUMO

O presente estudo tem como objetivo avaliar e comparar a estabilidade de
implantes instalados nos momentos cirdrgicos imediato e tardio em enxertos
alégenos frescos e congelados tipo onlay, em tibias de coelhos. Para isso, utilizou-
se a andlise da frequéncia de ressonancia e o torque de remocao. A calota craniana
de cinco coelhos foi a area doadora dos aloenxertos. Dez coelhos, fémeas, da raca
Nova Zelandia receberam quatro aloenxertos nas mesmas dimensodes, dois em cada
tibia. Os animais foram selecionados aleatoriamente e as tibias alternadas de forma
gue as que receberam implantes de superficie tratada apos 84 dias (12 semanas) de
reparacao dos aloenxertos foram denominadas de grupo 1 e as que receberam 0s
implantes imediatamente com os enxertos foram designadas de grupo 2. Ambos 0s
grupos foram acompanhados por 126 dias (18 semanas). Nos implantes proximais
de cada grupo, avaliou-se a frequéncia de ressonancia nos Dias 0 e 126 e nos
distais, o torque de remocdo no Dia 126. Nos grupos 1 e 2 foi observado um
aumento dos valores da frequéncia de ressonancia do Dia 0 ao Dia 126, sendo
estatisticamente significante tanto para o grupo 1 (p= 0,0368) quanto para o grupo 2
(p= 0,0106). Quando se comparou a frequéncia de ressonancia priméria, a
secundaria e o ganho de estabilidade entre estes dias, ndo houve diferenca
estatistica entre os grupos. A analise do torque de remocdo revelou diferenca
estatisticamente significante entre os grupos 1 e 2 (p= 0,0341). Concluiu-se que
houve um aumento da estabilidade nos grupos estudados de acordo com a analise
da frequéncia de ressonancia. Os implantes instalados tardiamente em enxertos
alégenos frescos e congelados apresentaram uma maior forca de cisalhamento,

segundo o torque de remogao.

Descritores: Implantes Dentarios; Transplante Homaologo; Osseointegracédo; Bancos

de Ossos.



ABSTRACT

The aim of the study is to evaluate and compare the stability of implants
installed immediately and as a delayed manner in fresh frozen onlay allografts, in the
tibia of rabbits. For this purpose, analyses of the resonance frequency (ISQ) and
removal torque were performed. The Calvarium of five rabbits was the donor site.
Ten New Zealand female rabbits received four allografts in the same dimensions, two
in each tibia. The animals were randomly selected and tibiae alternated so that the
tibia that received implants after 84 days (12 weeks) of the allografts installation were
called group 1 and those who received the implants immediately with the grafts were
designated group 2. Both groups were followed for 126 days (18 weeks). Proximal
implants in each group were evaluated by resonance frequency (ISQ) on Days 0 and
126, and the distal with removal torque in 126 Days. In groups 1 and 2 was observed
an increase in the values of the resonance frequency of 0 Days to 126 Days, with
statistically significant for both group 1 (p = 0.0368) and for group 2 (p = 0.0106).
When comparing the resonance frequency of primary, secondary, and gain stability
between these days, there was no statistical difference between the groups. The
analysis of the removal torque showed a statistically significant difference between
groups 1 and 2 (p = 0.0341). It was concluded that there was an increase in stability
in groups according for the analysis of resonance frequency. Implants installed in a
delayed manner in the fresh frozen allografts showed higher shear force, according
to the removal torque analysis.

Key-words: Dental Implants; Transplantation, Homologous; Osseointegration; Bone
Banks.
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1. INTRODUCAO

Os implantes osseointegrados descritos pela primeira vez por Branemark e
colaboradores em 1969 se tornaram uma modalidade de tratamento segura e
previsivel na reabilitacdo da perda de elementos dentais. Dados clinicos das altas
taxas de sucesso em longo prazo vém tornando essa terapéutica uma boa indicacéo
nos casos de edentulismo total, parcial e reposi¢ao unitaria (ADELL et al., 1990).

No intuito de se alcancar a exceléncia funcional, estética e fonética na
reabilitacdo protética com implantes osseointegrados, um determinado volume
0sseo faz-se necessario. Como a perda do tecido 6sseo decorre de processos
patolégicos, traumatismos ou reabsorcdo fisioldgica pela auséncia dental,
intervengBes cirurgicas regenerativas podem ser utilizadas para reconstruir a
arquitetura 6ssea adequadamente.

Diferentes materiais de enxertia estdo disponiveis para os procedimentos de
reconstrucdo 6ssea. O enxerto autdgeno € considerado a melhor opc¢ao terapéutica
por suas caracteristicas de osteogénese, osteoinducdo e osteoconducdao,
aprimorando a formacédo éssea. Por ser proveniente do préprio paciente, uma area
doadora é requerida resultando no aumento da morbidade, do tempo operatério, da
dosagem anestésica e de custos do tratamento (BURCHARDT, 1983; BETZ, 2002).

Os enxertos 6sseos homdgenos ou alégenos surgiram como uma alternativa
para 0s enxertos autégenos. Por definicdo, compreendem o tecido 6sseo removido
de um individuo e transplantado em outro da mesma espécie. O primeiro transplante
de osso aldogeno relatado na literatura foi realizado por MacEwen em 1880 (DE
BOER, 1988). Desde entéo, trabalhos na Ortopedia foram realizados demonstrando
0os beneficios para os pacientes como baixa taxa de infec¢cdo, menor tempo
operatoério, menor perda de sangue e dor por-operatéria reduzida (BETZ, 2002).

Com o estabelecimento dos bancos de tecidos na década de 1950, o uso do
0sso alégeno se tornou rotineiro na area médica. Os resultados e a divulgacdo da
utilizacdo da técnica chamaram a atencdo dos Cirurgibes Bucomaxilofaciais,
Periodontistas e Implantodontistas que visionaram a utilizacdo dos aloenxertos na
reconstrugcao de defeitos faciais e daqueles originados pela perda do elemento

dental. Atualmente, cresce o nimero de cirurgides-dentistas que se credenciam e
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optam pelo uso desse tipo de enxerto, sendo este fato percebido nas estatisticas da
Associacao Brasileira de Transplantes de Orgéos (RBT, 2008; RTB, 2009).

Cabe ao Banco de Tecidos Musculo-esquelético a coleta, o processamento, 0
armazenamento e a distribuicdo desse material. O osso alégeno fresco congelado é
processado, criopreservado e disponibilizado para uso clinico em blocos, corticais,
medulares ou cortico-medulares, permitindo a sua utilizagdo na regido anterior de
maxila com pouca espessura 6ssea e/ou para aumento do rebordo em altura na
regido posterior de mandibula. Esta técnica de reconstrucdo € denominada onlay.

Segundo revisdes sistematicas, a técnica onlay tem um indice de sucesso de
90 a 100%. Sabe-se também que implantes instalados em &reas previamente
enxertadas por esta técnica apresentam um indice de 60 a 100% de sucesso
(AGHALOO e MOY, 2007; TOLMAN, 1995).

Quanto ao momento cirdrgico de instalacdo, os implantes podem ser
instalados apdés a etapa inicial de reparacdo do enxerto (técnica tardia) ou
simultaneamente ao procedimento de enxertia (técnica imediata). A técnica imediata
requer apenas uma etapa cirirgica reduzindo o tempo total de tratamento. Ja a
tardia pode permitir a instalagdo dos implantes em uma posicao protética mais
favoravel, melhorando assim o prognostico do caso (RASMUSSON et al., 1999a).

A literatura disponibiliza trabalhos que avaliam a instalacdo de implantes
osseointegrados em enxertos autdégenos em bloco tipo onlay nestes dois momentos
cirirgicos (LUNDGREN et al., 1999; RASMUSSON et al., 1999a; SHIROTA et al.,
1991). Porém, como se comportam os implantes osseointegrados instalados em
enxertos alégenos frescos e congelados nestas duas técnicas citadas? Inspirado
neste questionamento, o presente trabalho se propde a estudar qual momento
cirdrgico de instalacdo leva a uma melhor estabilidade dos implantes instalados nos

enxertos alégenos frescos e congelados, tipo onlay, em tibias de coelhos.
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2. REVISAO DE LITERATURA

Com o intuito de facilitar a leitura, a revisdo de literatura foi dividida nos
seguintes topicos:
2.1Implantes osseointegrados

2.2 Métodos de avaliacdo da osseointegracéo
2.2.1 Andlise da frequéncia de ressonancia
2.2.2 Torque de remocao
2.3. Enxertos 6sseos aldgenos
2.3.1 Historico
2.3.2 Biologia do enxerto alégeno fresco e congelado

2.3.3 Enxerto alégeno fresco e congelado e implantes osseointegrados

2.1 Implantes osseointegrados

Durante os anos de 1940 a 1970, varios pesquisadores desenvolveram e
utilizaram implantes na tentativa de substituir elementos dentais perdidos. Implantes
subperidsteos e enddsseos estavam associados a complicacdes nos tecidos moles
e perda acentuada de tecido 6sseo, levando ao fracasso terapéutico a curto e longo
prazos. Em 1965, o Professor Per-Ingvar Branemark, a frente de um grupo de
pesquisadores da Universidade de Gotemburgo na Suécia, iniciou os estudos que
agregaram um novo conceito na reabilitacdo dental, os implantes osseointegrados.

Com eficacia clinica comprovada através de casos suportando préteses em
funcdo por longos periodos, os implantes osseointegrados se estabeleceram. A
osseointegracao foi definida primeiramente como sendo o intimo contato estrutural e
funcional entre 0 0sso vivo e organizado e a superficie do titdnio, sem interposi¢cao
de tecido mole (ALBREKTSSON e ZARB, 1993).

Um dos pré-requisitos para se conseguir a osseointegracao é que o implante
se mantenha imoével quando findada a sua instalagdo, fato este conhecido como

estabilidade primaria. Esta depende do contato mecanico e friccional entre 0 0sso e
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o implante e, por isso, varia segundo a técnica cirdrgica utilizada, a geometria do
implante, qualidade, volume, densidade e a ancoragem 6ssea (MEREDITH, 1998;
MEREDITH et al., 1997a).

Apoés a instalacdo do implante, uma série de eventos reparacionais ocorre
incluindo necrose e reabsorcao 6ssea que culminam com a formacéo de novo 0sso.
Desta forma, o contato entre 0 0sso e o implante que era inicialmente mecéanico
passa a ser um fendmeno biol6gico (ABRAHAMSSON et al., 2004). A estabilidade
secundaria é alcancada apos reparacdo 0ssea e € consequéncia da estabilidade
priméria acrescida da formacdo e remodelacdo da interface entre 0 0sso e o
implante, também conhecida como osseointegracdo (ABRAHAMSSON, LINDER e
LANG, 2009).

2.2 Métodos de avaliacao da osseointegracao

Com o surgimento dos implantes osseointegrados, métodos de avaliagdo da
osseointegracao foram requeridos. Estes podem ser classificados como invasivos
guando danificam a interface entre o 0sso e o implante e n&o invasivos quando a
preservam.

Muitos métodos ndo invasivos sao aplicados corriqueiramente pelos
Implantodontistas. Um método bastante empregado consiste em fazer percussao do
implante com o cabo de espelho bucal e avaliar o som obtido. Essa técnica, além de
empirica, s6 retrata um resultado macroscopico tardio da falha da osseointegracdo
(ATSUMI, PARK e WANG, 2007).

O exame radiografico é utilizado para avaliar a perda 6ssea e a radioluscéncia
periimplantar e € uma técnica também considerada nao invasiva. O método é
criticado por ser bidimensional e dificil de estandardizar. Outros métodos nao
invasivos como auséncia de sintomas clinicos e imobilidade do implante séo
subjetivos e por isso, desacreditados (ALBREKTSSON e ZARB, 1993; MEREDITH,
1998; SENNERBY e MEREDITH, 2008).

A analise da frequéncia de ressonancia € um método néo invasivo que esta
sendo muito utilizado em pesquisas clinicas e experimentais nos ultimos dez anos
(SENNERBY e MEREDITH, 2008).
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A histologia e o torque de remog&o sdo os métodos invasivos mais utilizados.
Eles sdo capazes de mensurar a osseointegracdo fornecendo informacdes a
respeito do contato entre o 0sso e o implante. Por romperem esta interface, estes
métodos tém limitacbes para uso clinico sendo atualmente muito utilizados em
pesquisas experimentais com animais (ATSUMI, PARK e WANG, 2007).

2.2.1 Analise da Frequéncia de Ressonancia

Kaneko (1986, 1991 apud MEREDITH, ALLEYNE, CAWLEY, 1996) e Kaneko
et al. (1987 apud MEREDITH, ALLEYNE, CAWLEY, 1996) avaliaram a integridade
da interface entre o o0sso e o implante através da vibragcdo mecéanica de alta
frequéncia e observaram que quando uma carga era aplicada ao implante esta era
transmitida ao 0sso. Meredith et al. (1994 apud MEREDITH, ALLEYNE, CAWLEY,
1996) descreveram um método ndo invasivo para avaliar a formacao éssea ao redor
dos implantes através da mensuracdo da estabilidade do implante, método este
conhecido como analise da frequéncia de ressonancia (AFR).

Meredith, Alleyne e Cawley (1996) utilizaram a AFR para fazer medigdes
guantitativas da estabilidade da interface entre 0 0sso e o implante in vitro. Implantes
de diferentes comprimentos e com diametro de 3,75 mm foram incluidos em um
bloco de aluminio deixando as roscas expostas em diferentes alturas. A AFR foi
maior nos implantes que tinham uma menor altura das roscas expostas, para
implantes de mesmo comprimento. Nao foi observada diferenca estatisticamente
significativa entre a frequéncia de ressonancia e os diferentes comprimentos dos
implantes.

Meredith et al. (1997a) realizaram um estudo em humanos sobre a AFR e
concluiram que este método pode monitorar mudancas na rigidez e na estabilidade
da interface entre 0 0sso e o implante e pode também orientar clinicamente o
sucesso ou falha dos implantes. No mesmo ano, Meredith et al. (1997b) avaliaram
em tibias de coelhos a AFR de implantes e observaram que houve um aumento
expressivo dos valores em 14, 28 e 42 dias ap0s a instalacdo. Nas avaliacdes

subsequentes, os valores sofreram pequenas mudancas.
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Rasmusson et al. (1998) avaliaram em coelhos a frequéncia de ressonancia
de implantes instalados nas tibias com e sem enxertia 0ssea autdégena. Os autores
observaram que nas tibias enxertadas os valores da frequéncia foram maiores em
todos os periodos de tempo analisados (quatro, oito, 16 e 24 semanas).

Rasmusson et al. (1999a) estudaram a influéncia de dois momentos cirargicos
na instalacdo de implantes em enxertos autdégenos, tipo onlay, em tibias de coelhos.
Os autores avaliaram a AFR no momento da instalacdo dos implantes e depois de
quatro, oito, 16 e 24 semanas. Observaram que na técnica imediata, a frequéncia de
ressonancia aumentou até a quarta semana e depois se manteve inalterada,
enquanto que na técnica tardia, a frequéncia de ressonancia aumentou até a oitava
semana e depois se estabilizou. Durante todos os periodos analisados, a frequéncia
da técnica tardia foi maior do que a da técnica simultanea.

Um estudo mensurou a estabilidade de implantes instalados apés trés a
quatro meses em 0SSO enxertado na maxila de humanos e que foram
acompanhados durante cinco anos. Os autores concluiram que havia um aumento
dos valores da AFR com o tempo e que isto poderia ser reflexo da formacéo,
remodelacdo e maturacdo da interface entre o0 0sso e o implante (RASMUSSON et
al., 1999b).

Friberg et al. (1999a) demonstraram que a estabilidade dos implantes
instalados em 0sso pouco denso aumentava em funcdo do tempo, conforme valores
obtidos pela frequéncia de ressonancia. No mesmo ano, um estudo clinico
demonstrou que a perda de um implante péde ser notada por uma diminuicdo no
valor da frequéncia de ressonancia ap0s seis semanas da instalacdo. A AFR indicou
a falha do implante semanas antes da mobilidade clinica (FRIBERG et al., 1999b).

As mudancas biomecanicas da interface entre o 0sso e o implante durante a
osseointegracao foram investigadas in vitro, por meio da AFR. Este método forneceu
informacdes quantitativas da estabilidade implantar e da densidade 6ssea (PAN e
YING, 2004).

Glauser et al. (2004) analisaram a estabilidade de 81 implantes instalados em
23 pacientes atraves da AFR, durante um ano. As afericdes foram realizadas apos
uma e duas semanas, bem como apés um, dois, trés, seis e 12 meses. Os implantes
gue falharam mostraram perda gradual da estabilidade com o passar do tempo. Foi
observado que nos implantes que tinham um coeficiente menor ou igual a 39 no

primeiro ou segundo més apos a implantacéo a taxa de insucesso foi de 100%.
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Miyamoto et al. (2005) avaliaram quantitativamente o 0sso na tomografia
computadorizada pré-operatéria e a estabilidade primaria do implante através AFR.
Observou-se uma correlacdo direta entre a espessura do 0sso e a frequéncia de
ressonancia. O comprimento do implante teve uma fraca correlacdo com a
estabilidade. Estes resultados sugeriram que a estabilidade primaria estd mais
influenciada pela espessura cortical do osso do que pelo comprimento do implante.

O objetivo do estudo de Sjostrom et al. (2005) foi comparar implantes
instalados com e sem enxertia 6ssea em maxila, por meio da AFR. Vinte e nove
pacientes com atrofia severa foram tratados com enxerto autdgeno e depois de seis
meses, implantes osseointegrados foram instalados. Dez pacientes ndo enxertados
formavam o grupo controle. A AFR foi medida no momento da colocacdo do
implante, na instalacdo do pilar e seis meses apds o carregamento. Os autores
concluiram que os implantes instalados nos pacientes enxertados apresentaram
uma estabilidade similar aos implantes colocados em areas ndo enxertadas, nos trés
periodos de tempo analisados.

Pattijn et al. (2006) analisaram a influéncia de diferentes parametros como o
tipo de ancoragem do implante (trabecular, cortical, unicortical ou bicortical); o
didmetro e o comprimento do implante e a rigidez do tecido 6sseo na AFR, por meio
de elementos finitos. Concluiram que um aumento no didmetro ou no comprimento
do implante em contato com o 0sso resulta em frequéncias de ressonancia mais
elevadas. As ancoragens unicortical e trabecular sdo mais sensiveis as mudancas
da rigidez 6ssea do que o bicorticalismo e a ancoragem cortical.

Outro estudo também comparou a estabilidade, através da AFR, de implantes
em area enxertada e ndo enxertada na regido posterior da mandibula. Quinze
pacientes participaram da pesquisa e 35 implantes foram instalados. Os enxertos
utilizados foram autégenos do tipo onlay, para aumento de espessura. Apés doze
meses de acompanhamento, nenhuma diferenca significativa foi encontrada entre os
dois grupos (OZKAN et al., 2007)

Turkyilmaz et al. (2009) estudaram a correlagéo entre a densidade 6ssea e a
estabilidade implantar por meio da AFR, em cadaveres. Instalaram 24 implantes em
trés mandibulas e determinaram a densidade 6ssea por meio de tomografia
computadorizada. Observaram que houve correlagdo direta estatisticamente

significante entre os dois parametros estudados.
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Segundo Brouwers et al. (2009) a estabilidade primaria dos implantes pode
ser mensurada com confianga pela AFR.

Recentemente, alguns estudos tentaram correlacionar a frequéncia de
ressonancia e o contato entre o 0sso e o implante. Porém, néo foi estabelecida uma
relacéo estatisticamente significativa entre esses dois parametros (ABRAHAMSSON,
LINDER e LANG, 2009; AL-NAWAS et al., 2008; ITO et al., 2008). Da mesma
maneira, ndo se conseguiu estabelecer uma correlacdo entre AFR e o torque de
remogéo (BROUWERS et al., 2009).

2.2.2 Torque de Remocéo

O torque de remocédo é um teste invasivo que avalia a forca de cisalhamento
da interface entre 0 0sso e o implante. Por ser destrutivo, atualmente s6 € utilizado
em estudos experimentais embora, outrora, tenha sido aplicado em estudos clinicos
em humanos (IVANOFF et al., 1997).

Foi inicialmente proposto por Roberts et al. em 1984. Consiste na forca
maxima necessaria para rompimento da interface entre o0 0sso e o implante em um
determinado momento fornecendo informacfes a respeito da rigidez do implante no
leito 6sseo (ATSUMI, PARK e WANG, 2007). Esta na dependéncia da geometria,
superficie, composicéo, espessura e tamanho do implante bem como da densidade
O0ssea (SULLIVAN et al., 1996).

Johansson e Albrektsson (1987) estudaram o torque de remocdo e a
histomorfometria de implantes instalados em tibias de coelhos nos seguintes
periodos poés-cirurgia: trés semanas, um, trés, seis e 12 meses. Os autores
observaram que a medida que o contato entre 0 0sso e 0 implante aumentava,
também acresciam os valores do torque de remocdo havendo uma forte correlacéo
entre esses dois aspectos.

Estudos em coelhos demonstraram que implantes de superficie tratada
apresentam maior torque de remocao quando comparados aos que nao receberam
tratamento de superficie, em diferentes tempos de analise (dois, quatro, seis, oito,
nove e 12 semanas, um, dois e trés meses) (CARLSSON et al.,1988; CHO e PARK,
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2003; FERNANDES et al., 2007; KLOKKEVOLD et al.,1997; KLOKKEVOLD et al.,
2001; YANG et al., 2008).

Ueda et al. (1991) demonstraram em um estudo com cadaveres que o torque
de remocéo para implantes instalados em osso bicortical foi maior do que naqueles
instalados em 0sso monocortical.

Ivanoff et al. (1997) estudaram a influéncia do diametro do implante na
osseointegracdo em tibias de coelhos, através do torque de remocao. Concluiram
que havia um aumento dos valores do torque a medida que se aumentava o0
diametro dos implantes e que este fato podia ser explicado pela maior forca gerada
no suporte cortical, guando um diametro maior era utilizado.

Rasmusson et al. (1998) avaliaram, em tibias de coelhos, o torque de
remocdo de implantes instalados sem e com enxertia 0ssea autdgena imediata,
apés 24 semanas. Os autores observaram maiores valores de contra torque nas
tibias enxertadas.

Rasmusson et al. (1999) ndo encontraram diferenca estatistica no torque de
remocao das técnicas de instalacdo imediata e tardia dos implantes em enxertos
autdgenos, em tibias de coelhos.

De Riu et al. (2007) avaliaram o torque de remocédo de 12 implantes sendo
seis deles instalados imediatamente com enxertos autégenos e seis sem enxerto,
em tibias de ovelhas. Os autores demonstraram que a forca de cisalhamento foi
maior nos implantes colocados juntamente com enxertos.

Brouwers et al. (2009) instalaram 32 implantes em oito mandibulas de
cadaveres e observaram que os implantes cilindricos tiveram um maior valor de

contra-torque do que 0s conicos.

2.3 Enxerto 6sseo alégeno

2.3.1 Historico

De Boer (1988) fez um breve historico dos enxertos ésseos relatando que, em

1668, Job van Meekeren descreveu o primeiro procedimento de enxertia 0ssea e em
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1674, Antoni van Leeuwenhoek descreveu a estrutura 6ssea. Philips Von Walter, em
1820, faz o primeiro enxerto autdogeno. Em 1867, Ollier publica um livro com
observacdes de seus estudos experimentais em coelhos e caes onde reconheceu
que fragmentos de 0sso autégeno sem o peridésteo podiam viver e crescer em um
ambiente adequado.

O primeiro enxerto 0sseo alogeno documentado foi realizado em 1880 por
William MacEwen, cirurgido escocés, que reconstruiu com sucesso um umero
infectado de um paciente de quatro anos de idade utilizando uma tibia de uma
crianga com raquitismo. Nos Estados Unidos em 1915, Albee publica um livro sobre
cirurgia de transplante de osso divulgando este tema (DE BOER, 1988).

Ainda no inicio do século XX, uma série de casos de transplantes 0sseos
alégenos demonstrando a viabilidade da utilizacdo na ortopedia foi relatada por
Lexer. Nesta época, porém, 0 0sso alégeno era utilizado fresco o que ocasionava
um maior risco de infeccdo e rejeicdo (CHASE e HERNDON, 1955; DE BOER,
1988).

Diversos métodos quimicos e fisicos foram empregados com objetivo de
diminuir a resposta imune e a contaminacdo. Estimulado pelo sucesso de Inclan
(1942) em manter osso autdgeno e aldégeno em temperatura de 2 a 5°C, Wilson
(1947) preservou fragmentos de ossos a - 28 °C.

Mesmo sendo promissora, a utilizacdo do 0sso alégeno teve impulso apenas
a partir dos anos 50 devido ao estabelecimento dos bancos de tecidos e ao
desenvolvimento de metodologias para o processamento tecidual. Surge, entdo, o
primeiro banco de tecidos 6sseos, localizado no Centro Médico Naval em Bethesda,
Maryland, que pertencia a Marinha Norte Americana. Apesar de criado para tratar os
feridos de guerra durante o conflito da Coréia, este banco publicou seus resultados
com os aloenxertos. Varios paises europeus como Inglaterra e Polbnia também
estabeleceram seus bancos de tecidos na mesma década (GALEA e KEARNEY,
2005).

Nos anos de 1980, o surgimento da Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
(AIDS) trouxe uma preocupacao com a transmissédo desta doenca levando a uma
normatizacdo dos procedimentos, inclusive com regulagdo governamental.
Inicialmente, focou-se na selecdo dos doadores, mas durante a década seguinte
sistemas de qualidade foram introduzidos. A American Association of Tissue Bank

divulgou o primeiro protocolo de estruturacdo para Bancos de Tecidos Musculos-
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esqueléticos com normas de funcionamento, captacdo, processamento,
armazenamento e distribuicdo dos tecidos para transplantes. Este protocolo foi
aceito pela European Association of Tissue Bank e atualmente norteia os bancos de
tecidos do mundo inteiro (GALEA e KEARNEY, 2005).

No Brasil, a Lei n° 9.434 de 4 de fevereiro de 1997 e a Lei n° 10.211 de 23 de
marco de 2001 regem a organizacdo e funcionamento da remocdo de o6rgaos,
tecidos e partes do corpo humano para fins de transplantes e tratamento. O decreto
n° 2.268 de 30 de junho de 1997 criou o Sistema Nacional de Transplantes (SNT).
Mais tarde, legislacbes especificamente voltadas para as atividades do banco de
tecidos sdo publicadas e passam a servir de diretrizes na estruturacdo de novos
bancos e a reestruturacdo daqueles existentes. Atualmente, existem seis Bancos de
Tecidos Musculos-esqueléticos cadastrados no SNT do Ministério da Saude
(BRASIL, 2009).

2.3.2 Biologia do enxerto alégeno fresco e congelado

Em 1893, Barth observou que os elementos do osso transplantado morriam e
eram substituidos por novo osso vindo do leito receptor (DE BOER, 1988). O
trabalho de Wilson em 1951 sugeriu que a cicatrizacdo do osso de banco se da por
um processo de invasdo, absor¢do e reposi¢cdo similar ao osso autégeno sé que
com incorporacdao mais lenta. Wilson constatou que meses apés a implantacao néao
se podia distinguir o enxerto alégeno nem o autégeno no leito receptor (apud
CAMPBELL et al., 1953).

Turner et al. (1955) em estudo experimental em cées observaram que 0 0SS0
alégeno congelado a -78°C se fixava bem ao leito receptor apés 90 dias de
implantacdo embora o processo de reparacao fosse bastante retardado.

Heiple, Chase e Herndon (1963) comparando o processo de cicatrizacado do
0sso autdégeno com diferentes formas de processamento do 0sso alégeno, em cées,
demonstraram que os enxertos alogenos frescos e 0s congelados seguiam a mesma
sequéncia de eventos histolégicos do enxerto autégeno fresco diferindo deste no

tempo de reparacdo. Apdés um ano de acompanhamento, o enxerto alégeno
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congelado se assemelhava ao autdgeno enquanto que no alégeno fresco as
diferencas eram mais evidentes.

Estudando a reparacdo de aloenxertos congelados a -40 °C em coelhos,
Kingma e Hampe (1964) observaram que em 10 semanas vasos sanguineos haviam
penetrado no enxerto e este estava incorporado ao leito receptor. Ap6s um ano, o
enxerto estava completamente substituido por osso maduro. Os autores concluiram
gue o reparo dos enxertos aldgenos ocorre da mesma maneira do que 0s autégenos
sendo que todas as fases sdo mais retardadas nos aloenxertos.

Goldberg et al. (1984) estudaram, em cdaes, o efeito da terapia de
imunossupressao na incorporagdo dos aloenxertos congelados a -27 °C. Avaliagbes
histoldgicas e radiograficas foram realizadas apos 13 e 26 semanas da enxertia. Os
autores concluiram que os enxertos estavam mais bem incorporados no grupo que
recebeu os imunossupressores.

Dois fatores parecem influenciar na incorporacdo dos aloenxertos. O primeiro
deles refere a histocompatibilidade, sugerindo que quanto maior € a diferenca
genética entre o doador e o receptor maior o retardo na incorporacdo dos enxertos.
O outro diz respeito as diferentes formas de processamento e preservacao dos
aloenxertos, com alteragcOes significativas nas propriedades biomecéanicas
(Friedlaender, 1987).

Dasso, Fernandez e Arias (1998) estudaram a reparacdo de aloenxertos
submetidos a diferentes métodos de processamento e observaram que apds 8
semanas, 0 0sso fresco e congelado exibia 50% de reparacdo com formacao de
novo 0sso, em defeitos criados em tibias de coelhos.

Um estudo comparou aloenxertos criopreservados a -80°C com congelados a
4°C gquanto a viabilidade celular, presenca de vascularizagdo, necrose, manutencao
da matriz 6ssea, processo inflamatorio, remodelacéo Ossea e fibrose. Os autores
concluiram que apenas o item viabilidade celular foi menor e estatisticamente
significante quando os enxertos eram criopreservados (Baptista et al., 2003).

Weytz et al. (2003) avaliaram o osso aldégeno fresco e congelado a -80°C
guanto as caracteristicas histologicas. Concluiram que, embora esse tipo de enxerto
mantenha alguma viabilidade celular apos a criopreservacéao, trés e dezoito meses
apos o transplante nao foi possivel detectar nenhuma célula viavel do doador.

Laitinen, Kivikari e Hirn (2006) avaliaram o efeito de diferentes temperaturas

na oxidagdo lipidica dos aloenxertos frescos e congelados. Os autores
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recomendaram 0 armazenamento em temperaturas abaixo de -70°C por no minimo
trés anos para evitar que este evento ocorra.

Macedo (2006) utilizou blocos cortico-medulares de enxertos alégenos
frescos e congelados na reconstrucdo O0ssea em altura de rebordos alveolares.
Foram realizados 16 procedimentos, sendo dez na maxila e seis na mandibula. Apos
sete meses, avaliou o ganho 0sseo através de tomografias computadorizadas.
Houve a exposicdo de trés blocos ao meio bucal. Os aloenxertos apresentaram
baixa taxa de reabsorcdo e houve ganho em altura possibilitando a instalacdo de
implantes osseointegrados.

Pelegrine (2006) comparou histomorfometricamente a utilizacdo de 0sso
autdgeno e de osso aldgeno fresco e congelado, associados ou ndo a medula 6ssea
autdloga, em coelhos, durante um periodo de oito a 12 semanas. Nao houve
diferenca significativa entre os grupos com relacdo a quantidade de o0sso
neoformado. Entretanto, ocorreu uma quantidade maior de particulas &sseas
residuais no grupo do aloenxerto.

A formacgdo 6ssea de enxertos autdgenos e aldégenos tipo onlay foi avaliada
por Querido (2007), em 18 mandibulas de coelhos. Os animais foram divididos em
trés grupos que foram sacrificados nos seguintes periodos: quatro, oito e 12
semanas. Os resultados macroscoépicos evidenciaram uma menor reabsorcao dos
enxertos alogenos quando comparada aos autdégenos. Segundo o autor, a atividade
celular nos enxertos autégenos € mais intensa que nos alégenos, permitindo uma
formacao 6ssea mais precoce nos tempos analisados.

Pimentel (2007) demonstrou, em estudo realizado em humanos, que o
enxerto alégeno fresco e congelado pode promover um ganho em altura de 5 mm
nas reconstrucfes do processo alveolar atréfico, na regido posterior de mandibula.

Simpson et al. (2007) mostraram que células relacionadas com o0s
osteoblastos podem crescer in vitro em aloenxertos frescos e congelados depois de

periodo de quarentena de seis meses a -80°C.
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2.3.3 Enxerto alégeno fresco e congelado e implantes
osseointegrados

Na década de 80, os procedimentos de reconstrucao 6ssea para a instalacao
de implantes osseointegrados foram descritos com a utlizacdo de enxertos
autdégenos. O primeiro relato na literatura de uso do enxerto alégeno fresco e
congelado simultaneamente com implantes osseointegrados foi em 1992 quando
Perrott, Smith e Kaban reabilitaram oito pacientes utilizando este tipo de enxerto
sozinho ou em combinacdo com o0sso autdégeno proveniente da crista iliaca. Os
pacientes foram acompanhados de trés a oito meses ap0s a instalacao da protese
com uma taxa de sucesso de 96,5%.

Kondell, Mattsson e Astrand (1996) reabilitaram quatro pacientes com
reabsorgcédo severa de maxila com aloenxertos frescos e congelados a -70°C, tipo
onlay, e implantes osseointegrados no mesmo momento cirirgico ou apés periodo
inicial de cicatrizacdo. Os autores investigaram as respostas imunoldgicas destes
pacientes aos aloenxertos e ndo observaram nenhuma reagédo aguda. Depois de 19
meses, 22 dos 23 implantes estavam osseointegrados levando os autores a
concluirem que enxertos aldgenos frescos e congelados em combinacdo com
implantes osseointegrados podem ser utilizados com sucesso na reabilitacdo de
maxilas atroéficas.

Leonetti e Koup (2003) apresentaram quatro casos de pacientes que tiveram
areas da maxila ou da mandibula aumentadas com aloenxerto fresco e congelado
para posterior instalacdo de implantes osseointegrados. Todos 0s casos receberam
um unico implante que foi instalado com sucesso. Biopsias da area enxertada nao
demonstraram vestigios do aloenxerto apds seis meses de reparacao.

Barone et al. (2009) utilizaram 24 blocos onlay de aloenxerto fresco e
congelado na reabilitacdo de maxilas atréficas de 13 pacientes. Foi observada
exposicao do enxerto em dois pacientes logo nas primeiras semanas da instalacao.
Dos 38 implantes instalados nas areas enxertadas, dois foram perdidos seis meses
depois e repostos sem necessidade de novo procedimento de enxertia.

Em estudo retrospectivo, Viscioni et al. (2009) analisaram 133 implantes

inseridos em aloenxertos frescos e congelados em 41 pacientes. A instalacdo dos
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implantes foi realizada seis meses apos a cirurgia de enxertia. Os autores obtiveram
uma taxa de sucesso de 99,2% ap6s um ano de acompanhamento.

Em estudo similar, Carinci et al. (2009) instalaram 63 implantes em 28
enxertos alégenos frescos e congelados do tipo onlay ap6s seis meses de
incorporacdo. A taxa de sucesso foi de 96,8% apés vinte meses de
acompanhamento e a perda de dois implantes ocorreu por infecgéo tardia do bloco
0Sseo0.

Contar et al. (2009) relataram um sucesso de 100% em casos acompanhados
por 24 a 35 meses de pacientes que receberam enxertos aldégenos frescos
congelados para reconstrucdo de maxila atréfica com posterior instalacdo de

implantes.
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3. PROPOSICAO

Os obijetivos deste trabalho séo:

Avaliar e comparar a estabilidade priméaria e secundéria de implantes
de superficie tratada instalados no momento cirargico tardio e imediato
em enxertos 0sseos alégenos frescos e congelados, tipo onlay, em

tibias de coelhos, por meio da analise da frequéncia de ressonancia.

Comparar o torque de remocdo de implantes de superficie tratada
instalados no momento cirargico tardio e imediato em enxertos 6sseos

alégenos frescos e congelados, tipo onlay, em tibias de coelhos.
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4. MATERIAL E METODOS

4.1 Aspecto Etico da Pesquisa

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da
Universidade de Santo Amaro (UNISA) sob o n°® 057/2008 no CEP UNISA n° 095/08,
que segue as diretrizes estabelecidas pelo Colégio Brasileiro de Experimentacao
Animal (Anexo A).

4.2 Obtencao do Enxerto Alégeno Fresco e Congelado

Diante da inexisténcia de enxertos aldégenos frescos e congelados
provenientes de coelhos para estudos experimentais, o primeiro procedimento
realizado neste estudo foi a obtencdo desses enxertos juntamente com o Banco de
Tecidos Musculoesqueléticos do Instituto de Ortopedia e Traumatologia da
Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo (IOT-FMUSP).

Um total de cinco coelhos, fémeas, da raca Nova Zelandia, com idade acima
de quatro meses, pesando entre 3,5 a 4,0 kg, provenientes do CRIEX Cunicultura
Ltda. foram as doadoras do osso alégeno. O sacrificio ocorreu no biotério da UNISA
seguindo os critérios estabelecidos pela Associacdo Americana de Medicina
Veterinarial. Os animais receberam uma sobredosagem de Quetamina® e Xilazina®
e, uma vez anestesiados, foi administrado Cloreto de Potéssio* (2 mg/kg, intra-
Venoso).

A area eleita como doadora foi a calota craniana. Apds a tricotomia, 0s
animais sacrificados foram transportados para o IOT-FMUSP onde foram
empregados os protocolos de captacéo, processamento e criopreservacao do Banco
de Tecidos Musculoesqueléticos do IOT-FMUSP. Estes seguem as diretrizes

! AVMA Guidelines on Euthanasia, June 2007
2 Ketamin S, Crisfarma, Sergipe, Brasil

® Virbaxyl 2%, Virbac, Sao Paulo, Brasil

“ Ariston, Sao Paulo, Brasil
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estabelecidas pela legislacdo brasileira®, pelo European Association of Tissue
Banks® e pela American Association of Tissue Banks'.

Para captacdo do o0sso, 0 tecido que reveste a calota craniana foi
descontaminado com clorexidina a 2%°%. Campos fenestrados estéreis foram
dispostos sobre o animal. Foi realizada uma incisdo retilinea sob a sutura sagital
com lamina de bisturi n°. 11°, os tecidos divulsionados e afastados expondo toda a
area doadora. Sob irrigacdo constante de soro fisiologico a 0,9% e com auxilio de
uma trefina’® de 8 mm de diametro conectada a um contra-angulo redutor'* 16:1
acoplado a um motor elétrico'? & 1500 rotacdes por minuto (RPM), os blocos 6sseos
foram captados (llustracédo 01) e acondicionados em pacotes estéreis, seguindo para
0 processamento.

De cada animal doador foram obtidas amostras de medula e espécimes que
foram preservadas em frascos, um deles contendo meio de cultura Brain Heart
Infusion para a pesquisa de bactérias aerbbias e anaerébias e um segundo
contendo o meio Agar Sabouraud para a pesquisa de fungos. As analises
microbiolégicas foram realizadas pelo Laboratério de Andlises Clinicas Biesp do
Hospital Oswaldo Cruz.

Os ossos de cada animal foram processados separadamente e passaram por
lavagem com solucdo fisiolégica estéril a 0,9% (llustracdo 02). Amostras deste
liquido foram adicionadas aos meios de cultura. Como resultado destes processos,
obteve-se blocos corticais de 8 mm de diametro por aproximadamente 2 mm de
espessura que foram armazenados, de dois em dois, em involucros triplos estéreis
resistentes a baixas temperaturas e identificados (llustracdo 03). Logo apds, foram
encaminhados a sala de criopreservacdo da Medicina Tropical do Hospital das
Clinicas da FMUSP, onde permaneceram por um periodo minimo 40 dias em
ultrafreezer a - 80°C. ApOs os testes microbioldgicos, descartamos 0s enxertos cujas

amostras vieram contaminadas.

® Portaria n°. 1686 de 20 de setembro de 2002

® European Association of Tissue Banks. Common Standards for Tissues and Cells Banking: Berlin, 2004.
" American Association of Tissue Banks. Standards for Tissue Banking, 10th ed., McLean, 2005.

8 Riohex®, Rioquimica, S&o José do Rio Preto, S&o Paulo, Brasil.

° Medgoldman, S&o José, SC, Brasil

% Neodent, Curitiba, PR, Brasil

W&H, 975 AE, Burmoos, Austria.

* Driller BLM 600 Plus, S&o Paulo, Brasil
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llustragdo 2: Processamento do llustracdo 3: Blocos processados e
enxerto alégeno acondicionados em invélucro
4.3 Amostra

Foram utilizados dez coelhos da raca Nova Zelandia, fémeas, com idade
acima de quatro meses, pesando no inicio do experimento entre 3,5 a 4,0 kg,
provenientes do CRIEX Cunicultura Ltda. e identificadas por nimeros tatuados na
orelha esquerda.

Todos os animais foram alojados no biotério da UNISA sendo assistidos e
medicados por médicos veterinarios. Os coelhos foram inicialmente mantidos em
observacdo por um periodo de sete dias apés a chegada para que fossem
descartadas quaisquer anomalias no estado geral de saude. Durante todo o
experimento foram alimentados igualmente com racdo balanceada® e &agua a

vontade.

'* Nutriara, Arapongas, PR, Brasil
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4.4 Delineamento do Estudo

4.4.1 Constituicdo dos grupos

Cada tibia dos coelhos recebeu dois enxertos alégenos frescos e congelados
com implantes osseointegrados que foram classificados como proximais e distais,
conforme localizacdo na diéfise. As tibias dos animais foram aleatoriamente

divididas em dois grupos:
Grupo 1: Tibias Tardias

Consiste nas tibias que receberam os enxertos alégenos frescos e
congelados e, que, somente apoOs periodo inicial de reparacdo de 84 dias (12
semanas) receberam os implantes osseointegrados.

Grupo 2: Tibias Imediatas

Consiste nas tibias que receberam os enxertos aldgenos frescos e

congelados juntamente com os implantes osseointegrados, no mesmo momento

cirargico.
4.4.2 Desenho do estudo
Dia -84 Dia 0 Dia 126
| 12 semanas | 18 semanas |
| 1 |
Grupo 1: Grupo 1: implante Grupos 1 e 2 (implantes proximais):
Fixagdo dos Grupo 2: implante + enxerto Avaliagdo de frequéncia de ressonancia

enxertos

Grupos 1 e 2 (implantes proximais):
Avaliacéo de frequéncia de ressonancia

Grupos 1 e 2 (implantes distais):
Avaliacdo do torque de remogéo
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4.5 Procedimentos Cirurgicos Experimentais

Os dez coelhos foram submetidos aos procedimentos cirdrgicos
experimentais que se seguiu respeitando o periodo da criopreservacdo dos
enxertos. Os animais foram transportados da UNISA para a sala cirargica do
Laboratério de Biomecéanica (LIM-41) do IOT-FMUSP, onde as cirurgias foram
realizadas.

Os animais foram anestesiados, de acordo com peso corpéreo, por via
intramuscular (IM) na parte posterior da coxa seguindo o protocolo da medicina
veterinaria da UNISA: Quetamina® 10% (40mg/Kg/IM) e Xilazina'® 2% (8mg/Kg/IM).
Para verificacdo da anestesia, foram avaliados o relaxamento muscular, os reflexos
podal e auricular e a avaliacdo clinica da diminuicdo da frequéncia cardiaca e
respiratoria. Os animais receberam anestesia local infiltrativa de Cloridrato de
Prilocaina a 3% com Felipressina 0,03 UI*®, aplicadas com auxilio de seringa carpule
e agulha gengival curta.

Realizou-se a tricotomia e anti-sepsia com gaze embebida em clorexidina a
2% nas regides proximais das tibias. Campos fenestrados estéreis foram colocados
sobre as coelhas expondo apenas a é&rea cirurgica. A frequéncia respiratéria e
cardiaca foi monitorada clinicamente pelo veterinario responsavel durante todos os
procedimentos cirargicos.

Os animais receberam drogas poés-operatérias na seguinte dosagem e
duracdo: Enrofloxacino 2,5%"" injetavel (0,4ml/Kg/Sub-Cutaneo/dia por 7 dias) e
Meloxicam 2,0%*® injetavel (0,01ml/Kg/IM/dia por 7 dias).

Os dados da pesquisa foram devidamente registrados em fichas criadas
especialmente para este fim (Apéndice A). Foram realizados trés procedimentos

cirargicos experimentais.

* Ketamin S, Crisfarma, Sergipe, Brasil

!5 Virbaxyl 2%, Virbac, Séo Paulo, Brasil

'8 Citanest® 3% com Octapressim, Astra Quimica e Farmacéutica ltda., S0 Paulo, Brasil
7 Flotril ®, Schering Plough, Cotia, S&o Paulo, Brasil

'8 Maxicam®, Ouro Fino, Cravinhos, S&o Paulo, Brasil
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4.5.1 Dia -84

O primeiro procedimento cirdrgico experimental foi realizado 12 semanas
antes da instalacdo dos implantes osseointegrados e consistiu na instalacdo dos
enxertos alégenos frescos e congelados nas tibias do grupo 1.

A pele dos animais foi incisada com lamina de bisturi n® 11 expondo
aproximadamente 4 cm do tecido muscular (llustracdo 04). Com auxilio de tesoura, o
tecido foi divulsionado até o peridsteo. Este foi incisado até que o tecido 6sseo fosse
visualizado. Divulsionadores de peridsteo expuseram a area receptora através de
retalno de espessura total (llustracdo 05) que foram mantidos com auxilio de
afastadores de tecido.

Dois pontos das perfuracbes foram marcados e distavam aproximadamente
15 mm entre si. Iniciou-se com fresa de 1,0 mm, seguida da fresa de 1,6 mm®® a
1500 RPM, com abundante irrigacdo. A descorticalizacdo éssea foi realizada com a
intencdo de aumentar a nutricdo sanguinea para o enxerto (llustracéo 06).

Os enxertos alégenos frescos e congelados foram mantidos em soro
fisiologico duas horas antes do inicio das cirurgias e entdo, foram perfurados com
broca diamantada esférica n°. 03 (llustracédo 07). Os parafusos de osteossintese®
de 2 mm de diametro por 6 mm de comprimento foram inseridos nos blocos e estes
fixados na tibia com auxilio de instrumental préprio?* (llustracdes 08 e 09). A sutura®

foi realizada por planos: muscular e pele (llustracéo 10).

llustrac&o 04: Incisdo do plano llustrac&o 05: Exposicédo da area
cutaneo receptora

!® Fresa tipo N longa, Kit Osteossintese, Conexéo Sistema de Prétese, S&o Paulo, Brasil
% Conexdo Sistema de Prétese, Sao Paulo, Brasil

2! Chave Phillips longa, Kit Osteossintese, Conex&o Sistema de Prétese, Sdo Paulo, Brasil
22 \ficryl 2-0, Ethicon Johnson & Johnson, S&o Paulo, Brasil



llustragdo 06: Perfuracdes e
descorticalizacéo das tibias do grupo 1
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llustragdo 08: Enxertos com
parafusos de osteossintese
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llustragdo 07: Perfuracédo do enxerto

llustragdo 09: Enxertos fixados
na tibia

llustracdo 10: Aspecto final
da sutura
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4.5.2 DiaO0

O segundo procedimento cirdrgico (Dia 0) foi realizado seguindo o mesmo
protocolo do primeiro (Dia -84). Neste dia, as tibias pertencentes ao grupo 1
receberam implantes osseointegrados enquanto que as tibias do grupo 2 receberam
os enxertos fixados imediatamente com os implantes. Todos os implantes utilizados
nesta pesquisa foram de hexagono externo com superficie tratada por acido® de 3,3
mm de didmetro por 10 mm de comprimento.

As tibias do grupo 1 foram reabertas. Uma vez exposta a area enxertada, os
parafusos de osteossintese foram removidos, permanecendo todos o0s enxertos
reparados nas tibias (llustracdo 11 e 12). Seguiu-se com a sequéncia para
instalacdo dos implantes: broca langa 2,0 mm, seguida das fresas helicoidais de 2,0
mm; 2,8 mm; 3,0 mm e 3,15 mm. As trés primeiras fresas helicoidais alcancaram a
cortical oposta visando o bicorticalismo. Os implantes foram inseridos com auxilio de

catraca e seus montadores foram removidos.

llustracdo 11: Aspecto clinico dos llustragdo 12: Vista lateral dos
enxertos do grupo 1, no Dia0 enxertos do grupo 1, no Dia0

Partiu-se para a instalacdo dos implantes juntamente com 0s enxertos nas
tibias do grupo 2. Os enxertos foram previamente perfurados utilizando-se broca
esférica diamantada n°. 03, seguida de fresa conica de 3,25 mm. Os implantes foram
inseridos nos blocos. A mesma sequéncia de fresas para colocacao dos implantes

foi utilizada no leito receptor, que também foi descorticalizado, conforme descrito no

2 Master Porous Nano®, Conex&o Sistema de Prétese, S&o Paulo, Brasil.
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Dia 0. Os implantes foram fixados com auxilio de catraca até assentarem na cortical
Ossea externa (llustracbes 13 e 14). Os montadores dos implantes foram removidos.

Neste momento, avaliou-se a estabilidade primaria dos implantes proximais
nos grupos 1 e 2 através do aparelho para a andlise de frequéncia de ressonancia®,

™25 no implante (llustracdo 15), com

fixando o pino de aluminio deste (Smartpeg
auxilio do montador préprio. As frequéncias de ressonancia expressas em ISQ
(Implant Stability Quotient) foram registradas. Os parafusos de cobertura dos

implantes foram instalados (llustracéo 16) e os tecidos suturados.

llustragdo 13: Instalagéo do llustracédo 14: Assentamento dos
implante imediatamente com o enxertos na cortical externa nas
enxerto nas tibias do grupo 2. tibias do grupo 2.

llustragdo 15: Pino de llustracdo 16: Parafusos de
aluminio em posicéo cobertura instalados

# Osstell Mentor™, Osstell AB, Gamlestadsvagen, Sweden
% Type 2, Ref: 100355, Osstell AB, Gamlestadsvagen, Sweden
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4.5.4 Dia 126

O terceiro procedimento cirdrgico aconteceu 18 semanas (Dia 126) apds o
segundo. Neste intervalo de tempo, dois animais fraturam a pata e foram
sacrificados, consistindo a amostra final de oito coelhos. Nao houve sinais de
infeccdo até esta data. Nenhum implante ou enxerto foi perdido.

ApoOs os procedimentos de anestesia, anti-sepsia e tricotomia, as tibias dos
grupos 1 e 2 foram reabertas. Conforme descrito no Dia 0, a estabilidade secundaria
dos implantes proximais de ambos os grupos foi avaliada, por meio da AFR
(llustracéo 17).

Os animais foram sacrificados com Cloreto de Potassio (2mg/kg, intravenoso).
As tibias foram removidas com auxilio de um disco diamantado® conectado & peca
reta?’ sob abundante irrigacdo. O bloco 6sseo foi estabilizado em uma morsa
(llustracdo 18). Nos implantes distais dos dois grupos, o torque de remocédo foi
medido com torquimetro®® (llustracdo 19) e o valor maximo para rompimento da

interface entre 0 0sso e o implante foi devidamente registrado nas fichas.

llustragd@o 17: Analise da llustracé@o 18: Bloco 6sseo
frequéncia de ressonancia estabilizado na morsa
sendo registrada

llustrac&o 19: Medicéo do
torque de remocao

% Komet, 946, Santo André, SP, Brasil
" Kavo, 10ABN, Joinville, SC, Brasil
%8 20 STC, Tohnichi America Corp., USA
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4.6 Forma de analise dos resultados

4.6.1 Analise da frequéncia de ressonancia

A AFR é medida através de um aparelho® que avalia a estabilidade do
implante no leito. A versdo usada neste trabalho utiliza-se de uma conexao
magnética e sem fio entre o analisador da frequéncia e o pino de aluminio pré-
calibrado (SmartPeg™), que é rosqueado manualmente ao implante. Cada sistema e
modelo de implante possuem um tipo correspondente do pino de aluminio.

No funcionamento do aparelho, um computador de méo é aproximado do pino
gerando pulsos magnéticos que o faz vibrar em duas direcbes, perpendiculares
entre si. Os valores originados (um mais alto e um mais baixo) sdo expressos em um
coeficiente de estabilidade do implante (ISQ) que varia de 1 a 100. Quanto maior for
0 1SQ, maior a estabilidade do implante (SENNERBY E MEREDITH, 2008).

Para cada implante avaliado foram realizadas quatro medi¢cdes nas posigoes:
superior, em dire¢cdo a cabeca do animal; inferior, em direcdo ao pé do animal;
externa, em direcdo a operadora e interna, em direcao tibia oposta. Uma média dos

valores obtidos foi realizada para cada implante.

4.6.2 Analise do torque de remocao

Registrou-se o torque de remocédo por intermédio de um torquimetro manual
digital®®. O aparelho é de alta preciséo (acuracia de + 1%) e possibilita a avaliacdo
da forca de cisalhamento da interface entre o osso e o implante. O modelo que foi
utilizado é graduado com escala de 1 a 20 Kgf.cm, correspondente a 9,8 a 196
N.cm. O pico maximo de torque de remocao necessario para o rompimento desta

interface foi registrado.

? Osstell Mentor™, Data Manager-Integration Diagnostics, Gothenburg, Suécia
* 20 STC, Tohnichi America Corp., USA
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4.6.3 Andlise estatistica

As andlises dos dados obtidos foram realizadas utilizando o programa
SPSS3L. O teste de Shapiro-Wilk testou a normalidade dos dados. Para variaveis
com distribuicdo normal foi aplicado o Teste T Student. Para verificar a correlacao
entre a analise da frequéncia de ressonancia e o torque de remocéao utilizou-se o
teste de Pearson. O nivel de significancia estabelecido foi de 5% e o p utilizado foi o

bicaudal.

% SPSS, versdo 13.0, Inc., Chicago, IL, USA
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5. RESULTADOS

5.1 Avaliacdo da Frequéncia de Ressonancia

Os valores médios das frequéncias de ressonancia obtidos, expressos em
ISQ, estao listados no Apéndice B.

A Tabela 1 representa as médias, desvios padrdo, minimos, medianas e
méaximos de ISQ nos grupos 1 e 2, nos Dias 0 e 126.

Tabela 1- Estatistica descritiva dos valores da frequéncia de ressonéancia, em 1SQ.

Grupo Dia N Média Desvio Padrdo Minimo Mediana Maximo p
0 8 47,3* 5,0 40 47 56
1 0,0368
126 8 56,4** 6,4 47 56,5 66
0 8 45,0* 5,6 34 46 53
2 0,0106
126 8 55,1** 6,0 45 56 64

(*p= 0,49 e **p=0,37)

Pode-se observar que houve um aumento nos valores das médias de ISQ
dezoito semanas apoés a instalacdo dos implantes tanto no grupo 1 quanto no grupo
2. O teste T Student demonstrou que os dois grupos tiveram diferenca
estatisticamente significante (grupo 1 p= 0,0368; grupo 2 p= 0,0106).

Na andlise da estabilidade priméria (Dia 0) entre os grupos o teste T Student
nao demonstrou diferenca estatistica (p*=0,49). Da mesma maneira, a analise da
estabilidade secundéaria (Dia 126) entre os grupos também ndo demonstrou
diferenca estatisticamente significante (p**=0,37), segundo o teste T Student (Tabela
1).

Realizou-se uma média das diferencas entre os valores brutos do ISQ (Dia
126 — Dia 0) de cada grupo demonstrando o ganho de estabilidade nos grupos. Os
dados obtidos podem ser visualizados na Tabela 2. O teste T Student né&o
demonstrou diferenga estatisticamente significante (p= 0,79).



41

Tabela 2- Estatistica descritiva do ganho de estabilidade intergrupo, em ISQ.

Grupo N Média Desvio Padrdo Minimo Mediana Maximo p
1 8 9,13 10,03 -4 8,5 20
0,79
2 8 10,13 8,29 -3 8,5 23

5.2 Avaliacdo do Torque de Remocéo

Os valores do torque de remocéao obtidos em Kgf.cm foram convertidos em
N.cm (1 Kgf.cm= 9,80 N.cm) e estéo listados no Apéndice C. A Tabela 3 representa
as meédias, desvios padrdo, minimos, medianas e maximos dos torques obtidos nos

grupos 1 e 2, no Dia 126.

Tabela 3: Estatistica descritiva dos valores do torque de remocéo, expressos em N.cm

Grupo N Média Desvio Padrdo Minimo Mediana  Maximo p
1 8 102,68 15,74 75,32 104,45 118,46
0,0341
2 8 90,19 15,16 71,59 89,47 116,90

O teste T Student demonstrou que ha diferenca estatisticamente significativa
entre os dois grupos (p= 0,0341).

5.3 Correlagédo entre os métodos de avaliacao

N&o foi encontrada correlacdo estatisticamente significante entre a frequéncia
de ressonancia (estabilidade secundaria) e o torque de remocéao tendo o Coeficiente
de Pearson para o grupo 1 r=-0,3392 e p= 0,4110 e para o grupo 2 r=-0,4082 e p=
0,3153.
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6. DISCUSSAO

O uso clinico de enxertos 6sseos alégenos vem aumentando nos ultimos
anos. Segundo estatisticas da Associacio Brasileira de Transplantes de Org&os, no
ano de 2008 foram utilizados 1.827 tecidos dsseos por dentistas credenciados e de
janeiro a junho do presente ano, este numero ja chega a 5.703 (RBT, 2008; RBT,
2009). Com o estabelecimento dos bancos de tecidos e de normas para o seu
funcionamento, as desvantagens que envolvem o uso dos aloenxertos, Como 0 risco
da transmissao de doencas e o potencial de antigenicidade, tém sido amenizadas.

O risco infeccioso pode ser diminuido por meio de testes soroldgicos dos
doadores, descarte de material que produza -cultura bacteriolégica positiva,
manipulacdo do enxerto sob condi¢cdes assépticas e esterilizacdo. A obtencdo do
enxerto de doadores vivos permite testes que anulam os falso-negativos da janela
imunologica de doencas e patdgenos atualmente conhecidos. Quando a captacéo é
em cadaveres e 0s protocolos da AATB sédo seguidos, o risco de contaminacéo pelo
Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), por exemplo, para os transplantes 6sseos
é de 1: 1.600.000. Para fins de comparacdao, a transfusdo sanguinea apresenta risco
de transmissédo do HIV em torno de 1: 450.000 (BETZ, 2002). Entretanto, ha relato
de transmissédo do HIV com o uso de aloenxertos frescos e congelados (SIMONDS
et al., 1992).

O processamento reduz, mas nao elimina a antigenicidade dos enxertos
alégenos. O processo de congelamento a -80°C diminui de forma consideravel as
respostas imunes do hospedeiro, preservando as propriedades biomecanicas e
osteoindutivas do enxerto. As respostas imunoldgicas, por sua vez, retardam o
desenvolvimento da vascularizagdo do enxerto causando um prolongamento no
tempo de incorporacao destes (BETZ, 2002; FRIEDLAENDER, 1987).

Apesar de todas as questdes explicitadas acima, o osso alégeno fresco e
congelado se mostrou neste estudo uma alternativa viavel para as reconstrucoes
onlay em areas que serdo reabilitadas com implantes osseointegrados. Neste
experimento, ndo ocorreu perda de nenhum dos enxertos avaliados corroborando
com o trabalho de Contar et al. (2009). Além disso, ndo se teve nenhuma das
complicagbes relatadas por outros autores como perda do enxerto, infeccao,

deiscéncia de sutura, falha na osseointegracédo dos implantes, exposicéo precoce do
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bloco (BARONE et al., 2009; CARINCI et al., 2009; KONDELL, MATTSSON e
ASTRAND, 1996; LEONETTI e KOUP, 2003). Aparentemente, tais intercorréncias
estéo relacionadas a traumas e dificuldades de fechamento da ferida cirdrgica e nao
a natureza alégena do enxerto. A espessura dos blocos utilizados em humanos é
maior do que os usados nesta pesquisa podendo levar a complicagdes no pos-
operatorio. As suturas realizadas em dois planos (muscular e pele) nas tibias dos
coelhos contrastam com a fina mucosa que reveste o tecido bucal, fato este que
pode ter colaborado para o alto indice de éxito dos enxertos.

Durante muito tempo se pesquisou o enxerto aldgeno fresco e congelado na
Ortopedia. Na Odontologia, entretanto, poucos artigos relatam o uso dos aloenxertos
nas reconstrucdes do processo alveolar, sendo que a maioria destes sao relatos de
casos evidenciando o0 sucesso clinico das reabilitacdes com implantes
osseointegrados. Embora com periodos de acompanhamentos curtos, a taxa de
sucesso dos implantes relatada nestes artigos é igual a de implantes instalados em
area ndo enxertadas e com boa densidade 6ssea (BARONE et al., 2009; CARINCI
et al.,, 2009; CONTAR et al., 2009; KONDELL, MATTSSON e ASTRAND, 1996;
LEONETTI e KOUP, 2003; VISCIONI et al., 2009).

Neste sentido, o presente trabalho estudou a estabilidade dos implantes
instalados no momento cirdargico tardio e no imediato em aloenxertos frescos e
congelados, através da andlise da frequéncia de ressonéancia. Obteve-se um
aumento dos valores de I1SQ, 18 semanas ap0s a instalacdo dos implantes tanto no
grupo 1 como no 2, como pdde ser observado na Tabela 1. Este fato estd em
concordancia com os trabalhos in vivo e in vitro que utilizaram a AFR como método
de avaliacdo da estabilidade implantar, e € atribuido ao aumento da ancoragem
O0ssea conseguida através da remodelacdo e maturacado da interface entre 0sso e o
implante com o passar do tempo, fato este conhecido como estabilidade secundéria
(FRIBERG et al., 1999b; MEREDITH, ALLEYNE e CAWLEY, 1996; MEREDITH et
al., 1997a; MEREDITH et al., 1997b; RASMUSSON et al., 1999b; SJOSTROM et al.,
2005).

Um dos fatores que leva ao sucesso na osseointegracdo € a obtencdo da
estabilidade no momento da instalacdo do implante (ALBREKTSSON e ZARB, 1993;
SENNERBY e MEREDITH, 2008). Na Implantodontia, a ancoragem bicortical
sempre que possivel deve ser alcancada clinicamente porgque gera uma maior

estabilidade priméaria. Baseado neste principio travou-se os implantes nas duas
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corticais. Segundo o estudo de Pattijn et al. (2006), a AFR nao € sensivel a
mudancas da dureza éssea na ancoragem bicortical. Desta forma, justificam-se os
valores tdo proximos de ISQ nos dois grupos estudados. Rasmusson et al. (1999a)
utilizaram o unicorticalismo e esta pode ser uma explicacdo para maiores valores de
estabilidade priméaria alcancados na técnica tardia de instalagdo dos implantes
obtidos por esses autores.

Outro fator que interfere na estabilidade primaria € a técnica cirargica utilizada
(MEREDITH, 1998). Como o leito receptor dos dois grupos foi preparado com o
mesmo diametro de broca (3,15 mm) e no preparo do enxerto do grupo da
instalacdo imediata utilizamos uma broca de maior diametro (3,25 mm), para que
este enxerto ndo trincasse na instalacdo, pressupde-se que a tensao gerada na
cortical 6ssea foi a mesma nos dois grupos e por isso valores tdo proximos na
estabilidade primaria foram obtidos.

O presente estudo observou valores proximos de 1SQ, nos dois grupos, 18
semanas apos a instalacdo dos implantes. Esses resultados estdo em concordancia
com Friberg et al. (1999a) que relataram que, em longo prazo, os implantes atingem
valores de estabilidade similar independentemente da densidade 0ssea presente no
momento da instalagcdo. Ao contrario deste trabalho, Rasmusson et al. (1999a)
encontraram valores mais altos de estabilidade final na técnica tardia, em todos os
periodos de tempos analisados.

E importante o leitor notar, que Rasmusson et al. (1999a) compararam
pontualmente as diferencas entre as estabilidades primaria e secundaria nos tempos
zero, quatro, oito, 16 e 24 semanas. Sabendo que a estabilidade primaria era
estatisticamente diferente entre os grupos, os autores deveriam ter comparado o
ganho da estabilidade secundéaria em relacdo a primaria, nos diversos tempos. Caso
isso tivesse sido realizado, os autores poderiam ter se surpreendido com o resultado
antagonico de ndo significAncia estatistica.

Entretanto, quando se analisou o resultado obtido com o torque de remocéo,
a discussao tomou um novo rumo. O contra torque mensura a forga de cisalhamento
para rompimento da interface entre 0sso e implante. Para a mesma geometria e de
topografia dos implantes, o torque de remocéo determina o contato entre 0 0Sso € 0
implante, predizendo a osseointegracdo (IVANOFF et al., 1997; JOHANSSON e
ALBREKTSSON, 1987).
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No grupo tardio, obteve-se uma média do torque de remocdo de 102,68 +
15,74 N.cm enquanto que no grupo imediato, os valores foram 90,19 + 15,16 N.cm
(Tabela 3), com diferenca estatisticamente significante (p= 0,0341). Rasmusson et
al. (1999a) ndo encontraram diferenca estatistica no torque de remocao entre as
duas técnicas de instalacdo dos implantes, embora valores mais altos no grupo
tardio fossem encontrados. De acordo com Ueda et al. (1991), os valores do torque
de remocado sdo maiores no bicorticalismo do que no monocorticalismo, sendo essa
uma explicacdo para valores médios de 102,68 N.cm encontrado neste estudo
contrariamente a 61,8 N.cm observado pelos referidos autores.

Outro fato a ser levado em consideracdo é o tratamento de superficie, a
conformacdo e o diametro dos implantes. Os implantes utilizados nesta pesquisa
foram cilindricos e de superficie tratada. E indiscutivel que o tratamento de
superficie melhora o potencial biomecéanico do implante, aumentando o contato da
interface entre o osso e o implante (CARLSSON et al., 1988; CHO e PARK, 2003;
FERNANDES et al., 2007; KLOKKEVOLD et al., 1997; KLOKKEVOLD et al., 2001).
Da mesma maneira, implantes cilindricos aumentam a forca do contra torque
(BROUWERS et al., 2009).

A falta de correlacdo estatistica entre os métodos de analise utilizados foi
observada neste estudo e no trabalho de Brouwers et al. (2009) demonstrando que
estas duas formas de analise ndo apresentam uma relacao linear.

Com base nos resultados obtidos neste trabalho experimental, considerou-se
que a instalacao de implantes em enxertos alégenos frescos e congelados pode ser
realizada nos dois momentos estudados. A estabilidade primaria similar e o aumento
da estabilidade observadas nos dois grupos é um indicio de que tanto a instalacéo
tardia quanto a imediata de implantes nos aloenxertos sdo técnicas cirdrgicas
passiveis de se aplicarem clinicamente.

O valor de torque aumentado no grupo tardio indica alguma forma de
reparacdo do enxerto ao redor dos implantes, contribuindo para o aumento da
resisténcia a for¢a de cisalhamento. Os resultados dirimem algumas duvidas acerca
das nuances do processo reparativo. Duas hipoteses podem ser formuladas. Na
primeira, como o grupo tardio tem 84 dias a mais de reparacgdo, o aloenxerto estaria
muito mais vascularizado e celularizado ao final do experimento (30 semanas= 210
dias) do que no grupo imediato que tem 126 dias de reparagéo, causando uma uniao

mais estavel no grupo tardio (osseointegracdo?). Uma segunda hipétese seria que
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na instalacdo do implante no enxerto tardio (84 dias apds a reparagao) existiria um
leito receptor mais propicio para a integracdo da superficie do implante com um
maior estimulo e movimentacdo de células, a saber: osteoclastos, osteoblastos,
macrofagos, células endoteliais. As analises histoldégicas e histomorfométricas
podem elucidar esta questdo a fim de aclarar qual hip6tese seria mais verdadeira ou
se a realidade consiste em uma mescla das duas hipoteses.
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7. CONCLUSAO

Com base nos resultados obtidos, pode-se concluir que:

A estabilidade secundaria foi maior do que a estabilidade priméria nos
implantes instalados tanto no momento cirdrgico tardio quanto no imediato em
enxertos alégenos frescos e congelados em tibias de coelhos, através da

analise da frequéncia de ressonancia.

A analise da frequéncia de ressonancia ndo demonstrou diferenca entre a
instalacdo tardia e imediata dos implantes em enxertos alégenos frescos e

congelados, em tibias de coelhos.

Os implantes instalados tardiamente em enxertos aldgenos frescos e
congelados tiveram um maior valor no torque de remocdo do que o0s
instalados  simultaneamente sendo esta diferengca estatisticamente

significante.
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Coelho:

Peso:

Data 1 Cirurgia (Dia -84):
Data 2 Cirurgia (Dia 0):

Data do Sacrificio (Dia 126):

Tibia direita:

I: Imediata
T: Tardio

Frequéncia de Ressonéancia

®
©

Tibia esquerda:

®
©

Externa Inferior Interna Superior Media
) 1
Dia O
3
1
Dia 126
3
Torque de remocéo
Dia 126 2 4

OBS:
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APENDICE B — Médias dos valores das frequéncias de ressonancia obtidos,

em ISQ.

Coelhos Grupo 1/Dia 0 Grupo 1/Dia 126 Grupo 2/Dia 0 Grupo 2/Dia 126
1 49 54 34 57
2 56 53 43 50
3 40 60 46 64
4 47 66 46 61
5 46 50 42 52
6 47 59 48 55
7 42 62 53 57
8 51 47 48 45
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APENDICE C - Valores do Torque de Remoc&o expressos em N.cm

Coelhos Grupo 1 Grupo 2
1 117,48 99,83
2 102,19 71,59
3 85,61 83,06
4 99,04 86,16
5 116,70 98,65
6 75,32 72,57
7 118,46 92,77

8 106,70 116,90




