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RESUMO

Laurino FAR. Comparacao entre ressonancia magnética e
tomografiacomputadorizada por feixe cdnico para diagnostico de regides com
enxertos em seios maxilares [dissertacdo]. Sdo Paulo: Universidade de Sao Paulo,
Faculdade de Odontologia; 2019. Versé&o Original.

Uma das maneiras para corrigir a falta de volume 6sseo em regido posterior de maxila
€ 0 uso de enxertos O0sseos para levantamento de assoalho de seio maxilar. O
diagnostico por imagem da regido que recebeu o enxerto permite um planejamento
cirurgico preciso para a colocagao de implantes dentarios. Dentre os métodos descritos
na literatura, a tomografia computadorizada por feixe cénico (TCFC), € uma técnica
precisa para a obtencdo de mensuracgdes fiéis das dimensdes do rebordo, e para
avaliacdo da densidade mineral d&ssea (DMO). Recentemente, estudos tém
demonstrado a técnica por imagem de ressonancia magnética (RM) como uma técnica
alternativa para avaliagdo da DMO também, além de apresentar a vantagem de nao
emitir radiagao ionizante. No entanto, ndo existe um consenso na literatura sobre a
diferenca da precisdo dos métodos descritos acima para diagndsticos clinicos de
enxertos feitos em regido de seio maxilar. Diante disso, o objetivo do presente estudo é
comparar e correlacionar as medidas das dimensdes obtidas de regides enxertadas em

seio maxilar de imagens de TCFC com as imagens de RM.

Palavras-chave: Tomografia computadorizada por feixe cdnico. Implante dentario.

Imagem por Ressonancia Magnética. Enxertos.






ABSTRACT

Laurino FAR. Comparison between magnetic resonance imaging and cone beam
computed tomography for the diagnosis of regions with grafts in the maxillary sinuses
[thesis]. S&o Paulo: Universidade de Sao Paulo, Faculdade de Odontologia; 2018.
Verséo Original.

One of the ways to correct the lack of volume in a posterior plane of the jaw is the use
of body grafts for lifting the maxillary sinus floor. Imaging of the region receiving the
treatment allows for a precise surgical procedure for an association of dental implants.
Among the methods in the literature, concomitant cone beam computed tomography
(CBCT), is a precise technique for the application of resonance frequency
measurements, and for the evaluation of bone mineral density (BMD). This study is a
method for the evaluation of magnetic resonance imaging (MRI) in which an alternative
technique for evaluation in the BMD also has an advantage of not emitting ionizing
radiation. However, there is no consensus in the literature regarding the choice of the
above schemes for clinical diagnoses of grafts made in the maxillary sinus region.
Therefore, the present study is comparable and correlated with the images of grafted

images in maxillary CBCT images with MRI images.

Keywords: Cone-Beam Computed Tomography. Dental implant. Manetic Resonance

Imaging. Transplantation.
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1 INTRODUCAO

Diversos tipos de alteragbes morfo-funcionais do tecido 6sseo alveolar sao
comumente encontrados em pacientes que sofreram a perda da dentigdo. O
tratamento de tais alteragbes requer um diagnostico preciso da estrutura cortical e
trabecular do tecido 6sseo(1). Entre as alteragdes mais comuns de ocorréncia em
regides posteriores da maxila, estdo a perda de altura e espessura 6ssea, como a
pneumatizagdo de seios maxilares, além de mudangas em sua micro-estrutura
trabecular(2).

Essas alteragbes em pacientes parcialmente ou totalmente edéntulos se
apresentam, muitas vezes, como contra-indicagées para a colocagao de implantes
dentarios de modo que, cirurgias de enxerto possam ser necessarias para 0 sucesso
do tratamento(3).

Com isso, diferentes técnicas de imagem foram desenvolvidas para auxiliar o
diagnostico pré-operatorio, com o objetivo principal de aumentar a previsibilidade
cirurgica e permitindo avaliar a qualidade e quantidade 6ssea. Métodos de imagem
com reconstru¢gées multiplanares permitem a analise qualitativa (de densidade) e
quantitativa do tecido 6sseo. Dentre elas estdo a tomografia computadorizada por
feixe conico (TCFC), e também a analise morfométrica utilizando micro-TC(4).

Com o advento da tomografia computadorizada (TC), diversos métodos para
analise da densidade déssea alveolar através da mensuragao de valores de pixels
foram descritos. Além disso, a TCFC apresenta vantagens como menor dose de
radiacdo, maior portabilidade, menor custo dos exames e ainda assim apresenta boa
resolugdo espacial, precisdo nas mensuragdes lineares e volumétricas, e
reprodutibilidade. Porém, alguns fatores inerentes a técnica como espalhamento de
radiagdo secundaria, elevado nivel de ruido (principalmente em tamanho de voxel
reduzido) , endurecimento do feixe de raios-x e descontinuidade de dados da projecéo
limitam a aplicagcdo de tal metodologia com TCFC. Outra preocupagdo € com 0s
efeitos da radiagdo, inerente a técnica utilizada (5-8).

Por outro lado, a ressonancia magnética (RM) é uma técnica que nao envolve o
uso de radiagao ionizante. Na RM, a imagem €& formada a partir de sinais de
radiofrequéncia emitidos pelos protons de hidrogénio por estarem presentes em

tecidos submetidos a um intenso campo magnético. Embora haja hidrogénio na agua
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e tecido adiposo do tecido ésseo, o estudo morfolégico com RM ainda é considerado
um desafio. Isso porque a composicdo mineralizada faz com que o sinal emitido pelo
osso desaparecga rapidamente, exigindo sequéncias de pulso especificas que nem
sempre estdo disponiveis em aparelhos usados no dia a dia nos centros de
diagndstico. Por outro lado, a medula 6ssea possui uma maior concentragdo de matriz
organica e tecido adiposo, 0s quais possuem um numero maior de prétons de
hidrogénio, favorecendo a captacéo de sinal desta regido. Assim, se torna possivel
uma avaliacdo indireta da densidade éssea pelo sinal emitido pelo hidrogénio emitido
por estes tecidos na imagem de RM(9).

Partindo deste principio, estudos médicos tém verificado correlagcdes inversas
entre a densidade mineral 6ssea e a quantidade de tecido adiposo encontrado nas
medulas de tais ossos. Além disso, embora a maioria dos estudos sobre 0 0sso
alveolar tenha como foco apenas a estrutura 6ssea mineral, nossa equipe conseguiu
obter os primeiros resultados de quantificagao de tecido adiposo de 0sso alveolar com

a RM, com confirmacéo realizada através de micro-TC (10, 11).
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 RESSONANCIA MAGNETICA

Em 1972, Lauterbour, da Universidade de lllinois, obteve as primeiras imagens
com a RM, as quais foram publicadas na Revista Nature (LAUTERBUR, 1973)(12). A
RM é a mais inovadora e revolucionaria tecnologia desenvolvida na area meédica de
imagem, a qual utiliza os prétons do corpo humano por meio do campo magnético,
ondas de radiofrequéncia, detectores eletromagnéticos e computadores, fornecendo
informagdes necessarias dos tecidos bioldégicos em terceira dimensdo (13). Tal
técnica, em principio, passou a ser indicada principalmente para a visualizacdo de
tecidos moles, além de sugerir alteragdes fisicas e quimicas dos diferentes tecidos,
incluindo a medula 6ssea (14). As imagens sdo obtidas atraveés dos nucleos de atomos
de hidrogénio presentes em moléculas como a de agua e a do tecido adiposo, que
quando estimulados pelo campo magnético liberam energia, que por sua vez é
detectada em forma de sinal eletromagnético pela bobina do aparelho, formando a
imagem (15).

No ano de 2011, foi realizado um estudo revisando diversos protocolos de RM,
para diagnostico da medula espinhal e mudangas no tecido 6sseo relacionadas a
idade. De acordo com o mesmo estudo, imagens ponderadas em T1 s&o ideais para
avaliagdo do osso trabecular, no qual ha grande conteudo de gordura juntamente com
uma matriz hematopoiética. Ja as imagens ponderadas em T2 s&o ideais para auxiliar
no diagnostico de patologias. Os autores deste estudo mostraram que a combinagéo
de imagens ponderadas em T2 e saturacdo de gordura em T2, ou a sequéncia de
pulso inversdo-recuperagdo sao altamente efetivas para avaliar lesbes na medula
ossea. No entanto, a compreensao do padrao normal de maturagdo da medula éssea
€ essencial para que os profissionais possam identificar a existéncia de alguma
alteracdo na medula 6ssea, quando presente (16).

A ressonancia magnética também fornece as imagens que circundam 0 0SSO
alveolar, bem como os dentes, o feixe neurovascular dentro do canal mandibular, de
processos inflamatérios e dos diferentes estagios de neoformagéo 6ssea. Na fase

inflamatoria, o tecido é caracterizado por alto conteudo de agua, portanto através de
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imagens ponderadas em T2 o tecido inflamado é evidenciado como um sinal
hiperintenso. Ja na fase inicial de neoformagdo 6ssea, como exemplo, existe uma
deposi¢ao de células osteodides mineralizadas, mostrando uma imagem escura, ou
seja, um sinal hipointenso. Sendo uma grande vantagem da ressonancia magnética
de nos dar as imagens de formag&o 6ssea inicial, uma vez que s&o inacessiveis em
outros tipos de exames de imagem (17).

Foi realizado um estudo sobre a microarquitetura da mandibula humana
utilizando RM de alta resolugdo. O estudo concluiu que é possivel realizar a medida
de alguns parametros morfométricos (como espessura e separagao trabecular) por
meio da analise de tecido adiposo evidenciado através de imagens de RM. Porém, o
protocolo utilizado ainda necessita ser otimizado para a aquisicdo em 3D e com o
tempo de exame reduzido, possibilitando o uso clinico de tal metodologia(11).

Na Odontologia, a RM é aplicada majoritariamente na avaliagdo da articulagéao
temporomandibular (ATM) por permitir a observagéo de todos os seus componentes
nao mineralizados como o disco articular, ligamentos e musculos. Além disso, a RM
também ¢é aplicada para o estudo de lesées do complexo maxilofacial, em pesquisas
para deteccgao de caries, na avalicdo da resposta pulpar frente a lesdes cariosas e em
pesquisas de topografia 6ssea. No entanto, as vantagens da aplicagado de imagens de
RM na pesquisa para avaliagao do tecido 6sseo alveolar ainda ndo foram elucidadas
(18-21).

Sobre os avangos dos métodos de imagem, diferentes estudos concluiram que a
TC e RM séao efetivos métodos para a visualizagdo de mudancas biologicas estruturais
em tecidos da cavidade oral, como a que ocorre durante a perda Ossea alveolar pés
extracdo. A TC se mostrou muito util para avaliacdo do desenvolvimento, crescimento
e mineralizagdo éssea para o planejamento pré cirurgico de implantes dentarios. Ja a
RM, além de ser um método de imagem néo invasivo, € sensivel para diagnosticar
inflamagdes em estruturas da cavidade oral e se mostrou muito util para o diagnostico
precoce de possiveis alteragdes biologicas em tecidos(22).

As células do tecido adiposo ocupam uma porg¢ao significativa da cavidade 6ssea
que vai aumentando conforme a idade, de acordo com cada metabolismo biolégico.
Com o envelhecimento, existe uma substituicdo do tecido ésseo por tecido adiposo,
principalmente com a presenca de alteracbes metabdlicas como, por exemplo,
diabetes e aumento de triglicérides , que podem contribuir negativamente na

remodelacao ossea (23).
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Em um outro estudo, a neoformagdo dssea periimplantar foi analisada pelo
exame de RM, realizado em mini porcos fémeas que ficaram sob dieta alimentar. Os
implantes dentarios foram instalados e as amostras foram colhidas para
escaneamento com RM e, dessa forma, para avaliagdo da qualidade do osso
neoformado ao redor dos implantes dentarios. Foi observado através das imagens
obtidas que o tecido 6sseo mineral denso aparecia como uma imagem hipointensa
pela falta de sinal e o tecido periimplantar aparecia em diferentes tons de cinza. Foi
possivel monitorar toda a maturacido oOssea periimplantar dentro do periodo de
cicatrizagdo: apos 2 semanas da instalagdo dos implantes a area periimplantar
aparecia preenchida por tecido mole aparentemente homogéneo e na parte mais
apical do implante dentario pequenas regides sem intensidade de sinal foram
detectadas, indicando o inicio de um processo de mineralizagdo ossea. Apoés 4
semanas, ja era possivel visualizar o inicio da formagédo de osso maduro e apés 8
semanas, nenhuma diferenca era detectada entre o0sso maduro e o0sso

neoformado(24).

2.2 TECIDO OSSEO

Pesquisadores realizaram um estudo com onze pacientes para avaliar a
osseointegracdo dos implantes dentarios quando realizada técnica minimamente
invasiva de levantamento de seio maxilar com uma altura de remanescente 0sseo
entre 4-9 mm em todos os pacientes. Foram inseridos 12 implantes dentarios logo
apos o levantamento de seio maxilar através da técnica de alvéolo cirurgico
atraumatico, ou seja, levantamento atraumatico e inser¢do dos implantes no mesmo
ato cirurgico. Apds seis meses de osseointegragéo, os implantes estavam estaveis e
houve neoformagao 6ssea completa. Foi sugerido esta técnica minimamente invasiva
quando se tém pouca altura de osso remanescente (25).

Em relagdo ao uso das diferentes membranas como barreiras para a cirurgia de
levantamento de seio maxilar, um estudo mostrou que houve menor efetividade na
neoformagédo O0ssea quando utilizada a membrana periostal proveniente da tibia de
coelhos do que quando utilizadas as membranas sintéticas. Houve perda de rigidez

da membrana periostal em relagdo a sintética (26).
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Em um outro estudo, o tecido ésseo da maxila e mandibula de onze pacientes foi
avaliado através de imagens de RM com um aparelho de 0.2 tesla. Em todos os 11
pacientes, foi possivel identificar de forma clara as estruturas como os nervos alveolar
inferior e mentual, as artérias e assoalho da cavidade sinusal maxilar. Assim, os
implantes puderam ser instalados com uma alta precisdo em relagéo a outras técnicas
de imagens. O osso cortical e medular foram facilmente delineados em todos os casos
permitindo o planejamento adequado para a instalagdo dos implantes. A RM ofereceu
a capacidade de delinear em 3 dimensdes as relagdes entre os sitios pré-implantares
com as diferentes estruturas anatémicas (27).

O conhecimento da qualidade e volume Osseo sdo pré requisitos para a
instalacado de implantes dentarios. Foi realizado um estudo sobre o uso da RM em
cirurgias de implantes dentarios em 12 pacientes. Para a interpretagdo do tecido
osseo, foi utilizado imagens ponderadas em T1, onde a cortical éssea apareceu
hipointensa, ao contrario da hiperdensidade vista em TCFC. A imagem do 0sso
cortical hipointenso em RM neste estudo ocorreu devido a pouca quantidade de agua
ou protons de hidrogénio no tecido 6sseo. No entanto, o osso medular se mostrou
mais hiperintenso como resultado dos prétons de hidrogénio presentes na agua e

tecido adiposo (27).

2.3 TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA

Um estudo realizado em 2018, obteve imagens de TCFC de cinco pacientes, para
avaliar a quantidade de enxerto 6sseo necessario a ser colocado em regido do seio
maxilar dos mesmos, e comparou as medidas lineares obtidas das imagens com as
mensuragdes feitas no momento intra-operatério. Os resultados mostraram uma
correlacdo moderada entre as medidas obtidas através das imagens e no momento
cirurgico; e os autores concluiram que a TCFC pode ser uma técnica precisa no
planejamento pré-cirurgico para colocagdo de enxertos em regido de seio maxilar
porque revela a forma topografica e morfolégica dessa cavidade sinusal (28).

Em um outro estudo foi comparado imagens de RM e TC para o planejamento
pré- cirurgico de implantes dentarios. Foram selecionados 30 pacientes e em todos os

casos foi possivel planejar, através das duas técnicas de imagens, a instalacdo dos
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implantes dentarios. Nas imagens de RM, os limites do osso cortical e medular foram
passiveis de identificagdo, permitindo assim o planejamento da colocagdo dos
implantes dentarios. A RM melhorou e aumentou a previsibilidade cirurgica devido a
sua alta resolugdo de imagem, permitindo fornecer imagens seguras em trés
dimensdes espaciais e sua relagcdo com estruturas anatdbmicas vitais, dando a
segurancga da instalagéo do implante dentario no sentido mais apical e sua angulagéo,
por exemplo, relacionado ao nervo mandibular. Os autores concluiram que a RM é um
método de boa definigdo permitindo um completo manuseio no alinhamento dos

cortes(17).

24 IMPLANTES DENTARIOS

Em um estudo realizado em 2018, os autores decidiram investigar
histopatologicamente a osseointegracéo ao redor dos implantes de zircénia em regido
de fémur de coelho. Os implantes tinham 5 mm de comprimento x 2,6 mm de didmetro,
e foram implantados no fémur de 5 coelhos. O material foi coletado 3 meses apds a
cirurgia e foi feita a analise histologica. Em toda a superficie do implante, o osso estava
com diferentes graus de neoformagao ossea e se diferenciando em osso maduro. Na
porcdo média do implante, a neoformacao 6ssea estava menos evidente em relagcao
as outras areas. Os autores concluiram que 3 meses apds a inser¢cao dos implantes,
o estagio alcangado pelo processo de osseointegragdo, mesmo que ndo estivesse
totalmente uniforme e concluido, ja mostrava indicios de uma boa consolidagéo inicial
para suportar os futuros componentes protéticos (29).

Em um outro estudo, realizado também em 2018, teve como objetivo avaliar o
uso da piezocirurgia com a colocagédo de substitutos ésseos bovinos, particulados com
plasma rico em fibrina, de forma concomitante com a colocacdo dos implantes
dentarios em regido de seio maxilar. Ao total foram 14 procedimentos de levantamento
de seio maxilar com a insergcédo de 30 implantes dentarios. Como critério de incluséo,
todos os pacientes deveriam ter de 4-5 mm de altura de remanescente ésseo,
nenhuma patologia ou doengas periodontais. A TCFC foi o exame de escolha para o
momento pré-cirurgico. Nenhum implante foi perdido e a avaliagdo tomografica

mostrou presencga de tecido 6sseo mineralizado em todos os casos, sem sinais de
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reabsorgéo. O ganho médio de altura vertical éssea foi de 10-12 mm apos 6 meses
de cicatrizacdo e neoformacdo 6ssea. Os autores concluiram que a técnica de
piezocirurgia com a colocagao simultanea de substituto ésseo bovino e dos implantes
dentarios é uma técnica previsivel e eficaz para a reabilitagdo de regido posterior de
maxila edéntula, quando com uma altura de remanescente 0ssea igual a 4-5 mm (30).
Um estudo foi realizado para avaliar as diferengas nos valores de torque dos implantes
dentarios colocados em area posterior de maxila e o impacto que a qualidade 6ssea
e ancoragem bicortical t¢m na estabilidade primaria dos mesmos. Vinte e seis adultos
receberam implantes de 8 mm de altura. A densidade Ossea foi registrada durante a
perfuracdo de acordo com a classificacdo de Misch (D1-D4) e os torques foram
mensurados com catraca manual. A qualidade 6ssea e a localizagdo dos implantes
afetaram diretamente os valores de torque e a estabilidade primaria, enquanto que a
ancoragem apical-cortical e o didametro do implante no tiveram influéncia. Os autores
concluiram que a qualidade 6ssea e a regido de localizagdo dos implantes foram os
parametros mais significativos na estabilidade primaria dos mesmos (31).

A osseointegracédo dos implantes depende de varios fatores como o biomaterial
que foi ou ndo utilizado no momento operatério, a propriedade de superficie do
implante, assim como a qualidade 6ssea da maxila/mandibula e a técnica cirurgica
(32, 33). A alta taxa de falhas tem sido reportada com a existéncia de uma baixa
densidade mineral 6ssea que, por sua vez, interfere na estabilidade primaria e no
tempo de cicatrizagdo ao redor dos implantes (34, 35).

A morfologia éssea pode influenciar na escolha do tipo de abordagem cirurgica e
do implante a ser utilizado (existem diferentes modelos com distintos tratamentos de
superficie), para obter uma melhor ancoragem osso-implante. Para isso, exames de
imagem sao necessarios para mostrar a qualidade do remanescente 0sseo, assim
como a localizagdo de estruturas anatdémicas importantes como o canal mandibular e

o assoalho do seio maxilar (35).

2.5 ENXERTOS OSSEOS

Os enxertos 6sseos podem ser do tipo autdégenos, aldogenos, xendgenos,

sintéticos ou podem ser uma combinacdo entre si, sendo que o0 sucesso na
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incorporagao cirurgica destes materiais depende de varios fatores bioldgicos entre o
leito receptor e o leito doador mediante as atividades osteogénicas do sitio
transplantado e a cicatrizagdo 6ssea. Os exames de TC e RM fornecem informacdes
a respeito das propriedades morfologicas e geométricas dos materiais de enxerto
0sseo e sua interagcdo com o leito receptor. A RM, por sua vez, fornece informacdes
das propriedades metabodlicas dos enxertos em suas diferentes fases de neoformacgao
o0ssea, podendo indicar de forma precoce o sucesso ou falha do procedimento.
Portanto, além de néo utilizar radiagao ionizante, a RM é um método que facilita no
processo de tomada de decisdo para medidas corretivas ou preventivas (36).

Em 2016, foi realizado um estudo para avaliar a neoformacédo éssea, apds
levantamento de seio maxilar. Trinta procedimentos de levantamento de seio maxilar
foram realizados com a colocacdo de 72 implantes instalados tardiamente em 18
pacientes. Houve acompanhamento clinico e radioldégico durante o periodo de
neoformacio 0ssea, e apds 6 meses 15 bidpsias de osso neoformado foram coletadas
préximas ao assoalho basal e 15 proximas a regido do seio maxilar elevado. Houve
ganho em altura 6ssea entre 1,34 e 6,14 mm de acordo com as imagens de TCFC, o
que correspondeu a um ganho pela analise histolégica e histomorfométrica de
neoformacido ossea de 11,9-56,7% para 13,4-59.9%. Dos 72 implantes inseridos,
apenas 4 falharam, resultando em uma taxa de sobrevida igual a 94%. Os autores
concluiram que o coagulo sanguineo pode ser considerado um material osteogénico
autdlogo que funciona como material de enxerto ésseo, que permite a migragao e
diferenciagdo das células osteoprogenitoras para a regeneragao ossea (37).

Um estudo foi realizado para avaliar em trés dimensodes a presenca dos septos
da cavidade sinusal como uma alternativa para a inser¢cao dos implantes dentarios
nesses locais e evitando, assim, o procedimento de levantamento de seio maxilar com
a colocagéao de enxertos 6sseos. Foram selecionados 200 pacientes (100 edéntulos)
que tinham septos sinusais em cavidade sinusal maxilar, visualizados através de
imagens de TCFC do departamento de cirurgia do hospital de Bruxelas.
Reconstrugdes tridimensionais das imagens dos septos foram realizadas através do
software Maxilim e algumas medidas foram feitas: altura lateral, comprimento,
espessura da regido média e medial do septo. A localizag&do e orientagao cirurgica
foram avaliadas para cada septo. Nao houve diferencga estatisticamente significante
entre as medidas obtidas intraobservador. Os septos se encontraram com uma maior

prevaléncia em regido posterior do que nas regides anterior e média de maxila. Cerca
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de 81% dos septos foram encontrados em pacientes com dentes e cerca de 53% em
edéntulos. Os autores concluiram que os septos, através de suas analises
tridimensionais usando imagens reconstruidas de TCFC, poderiam ser um local
alternativo para a instalagéo de implantes dentarios(38).

No ano de 2018, foi realizado um estudo para investigar duas técnicas distintas
para avaliacdo do volume 6sseo necessario de enxerto ésseo previamente a cirurgia
de levantamento de seio maxilar. O exame de TCFC foi utilizado para analise pré-
operatdria e mensuragdo manual das dimensdes da cavidade sinusal. Os volumes
estimados de material de enxerto foram comparados com os achados intraoperatorios.
Os resultados mostraram uma correlacdo moderada. Os autores afirmaram que para
atingir um poder de estudo igual a 80% e com intervalo de confianca igual a 95%, o
numero de pacientes deveria ter sido igual a 35, porém apenas 5 pacientes entraram
na pesquisa e isto foi uma das limitagdes do estudo. Foi concluido que o volume
sinusal necessario para a regido indicada a levantamento de seio maxilar, através de
técnicas de segmentacdo ou manuais, foi estimado bem proximo da quantidade
necessaria de material de enxerto. Além disso, a técnica de segmentacdo pode ser
valiosa no planejamento pré-cirurgico de levantamento de seio maxilar, pois revela a
forma topografica e morfologia da cavidade sinusal(28).

Um estudo avaliou a eficacia e os resultados clinicos da técnica de levantamento
de seio maxilar com a colocagao simultanea de enxerto 6sseo e insergédo de implantes
dentarios. Onze pacientes foram submetidos a cirurgia com uma média de altura do
remanescente 6sseo igual a 6,4 mm. Todos os procedimentos foram realizados com
sucesso sem pefuracdo da membrana sinusal ou de Schneider. O assoalho do seio
foi levantado cerca de 4,8 mm, em média. Os doze implantes foram colocados com
pilares de cicatrizagdo e o osso marginal periimplantar permaneceu estavel durante
um acompanhamento de 49 meses. Os autores concluiram que a técnica de
levantamento de seio maxilar com enxerto 6sseo e inser¢ao do implante dentario é

efetiva e reduz a incidéncia de complica¢des pds-operatorias (25).
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3 PROPOSIGAO

Diante da reviséo de literatura exposta, o objetivo deste estudo transversal, é
correlacionar medidas lineares entre TCFC e RM obtidas de regides com enxerto em

seio maxilar.
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4 MATERIAIS E METODOS

O diretor do departamento de Implantodontia da divisdo de Odontologia do
Hospital Militar de Area de S&o Paulo (HMASP) autorizou o uso das imagens de TCFC
e RM do banco de dados, e o projeto de pesquisa submetido ao Comité de Etica da
Faculdade de Odontologia da Universidade de Sao Paulo esta aprovado sob o numero
de parecer: 2.523.004 (Anexo A).

41 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Imagens de pacientes submetidos a cirurgia de enxerto de seio maxilar, com
idades entre 40 e 80 anos, que estavam em tratamento odontolégico e que haviam
sido submetidos a ambos exames de TCFC e RM seis meses apos cirurgia de
levantamento de seio maxilar foram incluidos neste estudo. Em quatro pacientes
foram operadas regides bilaterais de seio maxilar e nos demais foram regides
unilaterais. Os exames de TCFC e RM foram realizados ha mesma semana para todos
0s pacientes, seis meses apods a cirurgia com enxerto. O material do tipo Straumann
BoneCeramic (Instituto Straumann, Basiléia, Suica), 40% fosfato tricalcio e 60%
hidroxiapatita na composicéo, foi utilizado como o material de escolha para o enxerto
0Sseo0.

Pacientes apresentando imagens, tanto de TCFC como de RM, com artefatos
afetando a regido de interesse de analise, ou com baixa qualidade de imagem, foram

excluidos do estudo.

4.2 ARQUIVO E HISTORICO DE OBTENGAO DAS IMAGENS

As imagens de TCFC e RM deste estudo foram provenientes do banco de dados
do arquivo de imagens da clinica odontolégica do Hospital Militar de Area de Szo
Paulo (HMASP). Portanto, apenas imagens de pacientes que por motivos de

diagnostico passaram por ambos exames (e na mesma semana) foram incluidas no
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estudo. Assim, os exames de TCFC foram realizados por serem comumente indicados
na avaliacdo da cicatrizagao de enxertos 0sseos de seio maxilar, enquanto os exames
de RM foram solicitados por indicagao de diagndstico em cabega e pescogo, como em
suspeitas de patologias de glandulas salivares, seios da face e pesquisa de lesdes

osseas e respectivos conteudos.

4.3 IMAGEM POR RESSONANCIA MAGNETICA

Todas as imagens de RM foram obtidas com uma bobina de cabeca, em um
equipamento de ressonancia magnética de 1,5 Teslas (Aera, Siemens, Erlangen,
Alemanha). Duas sequéncias de pulso diferentes foram utilizadas: uma Spin-echo
(SE) com imagem ponderada em T1, em orientagao coronal, com tempo de repeticéo
(TR) de 402 ms, Tempo de eco (TE) de 10ms, numero de experimentos = 2, largura
de banda de 190 e 4mm de espessura de corte; e outra SE, com imagem ponderada
em T2, em orientagdo coronal, com tempo de repeticdo (TR) de 4100ms, tempo de
eco de 76ms, numero de experimentos = 2, largura de banda de 260 e 4mm de

espessura de corte.

4.4 TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA POR FEIXE CONICO

De maneira similar, todas as imagens de TCFC de maxila, foram obtidas através
do mesmo aparelho (Orthophos XG 3D, Sirona Dental Systems, Bensheim,
Alemanha) e com o mesmo protocolo de aquisicdo (voxel de 0,2mm, 120kVp, 3 a
8mA).

4.5 ANALISE DAS IMAGENS

As imagens foram analisadas na Faculdade de Odontologia da Universidade de

Sao Paulo por dois observadores independentes, treinados e calibrados para a
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interpretacdo das imagens. Para auxilio do processo, foi utilizado o software OsiriX
(open-source, DICOM viewer OsiriX 3.9.4, Pixmeo, Geneva, Suicga; http://www.osirix-
viewer.com), permitindo que as analises pudessem ser analisadas em detalhes
através do computador MacBook Pro OS High Sierra (Retina, 13-inch, Mid 2014),
versao 10.13.6, processador 2,6 GHz, Intel Core i5. Monitor de tela integrada 13,3
polegadas (2560 x 1600), placa grafica Intel Iris 1536 MB. Todas as avaliagdes, tanto
para as imagens de TCFC e RM, foram realizadas na mesma tela com as mesmas
configuragdes.

As imagens foram adquiridas apds o tempo de cicatrizagéo e formagao 6ssea de
6 meses apods a cirurgia de enxerto 6sseo. Para a avaliagado das imagens de TCFC,
foi utilizado o tamanho de imagem 512 x 512 e visdo da imagem 2338 x 1324, nivel
de janela de 300 e largura de janela de 1500 (protocolo CT-Bone).

A andlise de escala de cinzas e de mensuragdes lineares da regiao de enxerto
de seio maxilar foram realizadas em imagens de cortes coronais, sagitais e axiais
tanto de TCFC como de RM (considerando que ambos métodos possuiam escala de
contraste de 12-bit, reconhecida pelo software utilizado). Uma regido de interesse
(ROI) foi criada delineando toda a area enxertada de cada paciente, em ambos
exames. Todas as imagens foram armazenadas em arquivos DICOM em um disco
rigido externo e analisadas em um computador com plataforma 10S, MacBook Pro,
core i5 2,5GHz, 8GB de memdria RAM.

As medidas lineares foram realizadas seguindo os mesmos parametros e
protocolo para ambas as técnicas: no corte axial, foi aferida a maior distancia
vestibulo-palatino correspondente a maior largura do enxerto em regiao posterior de
maxila, inclinando as linhas de orientacdo correspondentes aos eixos X, Y e Z. Para
mensurar a distancia correspondente a profundidade do enxerto, foi mensurada no
corte sagital a maior distancia antero-posterior com referéncia no corte axial, e para
mensurar a altura do enxerto foi realizada a medida linear no corte coronal.

Dois operadores com experiéncia em analise de medidas lineares em imagens
de TCFC e RM fizeram as mensuragdes, em dois momentos diferentes separados por

ao menos duas semanas conforme as (Figuras 4.1 e 4.2).
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Figura 4.1 — Reconstrugao Multiplanar de TCFC utilizada para analise com o software Osirix
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Fonte: o autor.

Figura 4.2 — Reconstrugao Multiplanar de RM utilizada para analises com o software Osirix
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4.6 ANALISE ESTATISTICA

O tamanho da amostra foi determinado para que uma correlagdo minima de 0.7
fosse detectada, com significancia de 5% e poder de 80%. Para isso, foram
necessarias 14 imagens de ambos exames (TCFC e RM). O Coeficiente de
Correlagao Intraclasse foi utilizado para avaliar a concordancia intra- e
interobservador. O teste de verificagdo de normalidade utilizado foi o Shapiro-Wilk.
Assim, para avaliar a correlagcdo das medidas lineares entre a RM e a TCFC, foi feito
o teste de correlagdo de Pearson (distribuicdo normal). Todas as analises foram
realizadas considerando um grau de significancia de 5%, com o mesmo software
(SPSS v.17, IBM, EUA)
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5 RESULTADOS

5.1 ANALISE DESCRITIVA

Foram analisadas imagens de um total de 10 pacientes (7 homens e 3 mulheres,
idade média de 50 anos), totalizando 14 imagens de enxertos 0sseos com
(biomaterial) na regido posterior de maxila (4 pacientes tinham enxertos bilaterias).
Nao foram observados nenhum tipo de complicacdes relacionadas aos procedimentos
cirurgicos. A taxa de sucesso cumulativa dos enxertos foi de 100% com a média de 6
meses de acompanhamento. As analises descritivas das variaveis continuas estédo

apresentadas na Tabela 5.1.

Tabela 5.1 — As analises descritivas das variaveis

Grupo Variaveis Média * Desvio padrao Unidade
Altura 1,6829 +0,2476
TCFC Largura 1,805910,2969

Profundidade

Altura

RMT1 Largura
Profundidade

Altura

RM T2 Largura

Profundidade

2,3402+0,4147

1,6121+0,2944

1,7312+0,3237

2,3524+0,4773

1,6235+0,3087

1,7898+0,339

2,246510,4361

Fonte: O autor
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Altas concordancias intra e inter-observador foram confirmadas por meio da

Coeficiente de Correlacdo Intraclasse (CCIl) que variaram entre 0,87 (p=0,01) e 0,83

(p=0,01) . A distribuicdo normal foi confirmada para todas as variaveis continuas de

acordo com o teste de normalidade de Shapiro-Wilk. Observou-se adesido a curva

normal em todas as variaveis (p>0,05) e, consequentemente, foram utilizados testes

paramétricos sendo: Teste de ANOVA Fator 1 para comparagao entre os 3 grupos

(TCFC, T1 E T2) onde estda mostrado na Tabela 5.2 e Teste t-pareado para

comparagao entre os valores das medidas dos exames da Ressonancia Magnética
(T1eT2 coma TCFC) em Tabela 5.3

Tabela 5.2 — Comparagéo entre as médias dos 3 grupos (TCFC x T1 x T2) — Teste de ANOVA Fator

1

Grau de Erro Padrao F P valor
Liberdade
Altura 2 39 0,2495 0,7834
Largura 2 39 0,2106 0,8129
Profundidade 2 39 0,2391 0,7912

Fonte: o autor.

Tabela 5.3 — Comparacgao entre as medias de TCFC x T1 e TCFC x T2 — Teste t-pareado

t Grau de P valor ICa95%
Liberdade
Altura TCFCxT1 1,2599 13 0,2298 -0.0506 2 0.1921
TCFCx T2 1,0197 13 0,3264 -0.0665 a 0.1853
Largura TCFCxT1 1,9085 13 0,0786 -0.0098 a 0.1591
TCFCx T2 0,5880 13 0,5666 -0.0430a 0.0751
Profundidade TCFCxT1 -1,1969 13 0,8470 -0.1462 a3 0.1218
TCFCx T2 1,11216 13 0,2823 -0.0868 a 0.2742

IC-Intervalo de Confianga

Fonte: o autor.
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Nao foi possivel observar uma diferenga estatistica para altura, largura ou
profundidade entre os 3 grupos (TCFC, T1 E T2) como mostrado na Tabela 5.2 e para
a comparagao entre os valores das medidas dos exames de RM (T1 e T2) com a
TCFC também nado houve diferenga significativa como observado na Tabela 5.3. Na

Figura 5.4 mostra-se a correlagéo entre as imagens da RM com a TCFC.

Figura 5.1 — Correlagdo entre RM com (A) imagem ponderada em T1, (B) T2 e (C) imagem de TCFC

- £
Length: 1.335.cm

; I:enght: 1.3:'3'ng

Fonte: o autor.

5.2 ANALISE DE CORRELACAO

Foi realizado teste de Correlacdo de Pearson em pares: TCFC e T1; TCFC e T2

e entre T1 e T2. Todas as correlagdes paramétricas sao apresentadas na Tabela-5.5.
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Tabela 5.5— Analise de correlagao

Coeficiente de P valor Poder da correlagao

Correlagao(rp)

TCFCxT1 0.7119 0,0043 Moderada para Forte

Altura TCFCx T2 0.7134 0,0042 Moderada para Forte
T1xT2 0.9910 <0,0001 Forte
TCFCxT1 0.8923 <0,0001 Forte
Largura TCFCx T2 0.9568 <0,0001 Forte
T1xT2 0.9483 <0,0001 Forte
TCFCxT1 0.8738 < 0,0001 Forte

Profundidade TCFCx T2 0.7310 0,0030 Moderada para Forte

T1xT2 0.5784 0,0302 Moderada

r, — Coeficiente de Correlagéo de Pearson
Fonte: o autor.
Todas as correlagdes foram estatisticamente significantes (p<0,05) e obtiveram
boa correlagado que variou de correlacdo Moderada até Forte. A correlagcdo mais forte
encontrada foi de rp=0,991 em Altura (T1xT2) como observado no Grafico - 5.1 e a

menor correlagao (r,=0,578) foi de Profundidade (T1 xT2).

Grafico 5.1 — Correlagéo linear entre TCFC e RM

Graft height - CBCT XT2 (mm)

Fonte: o autor.
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6 DISCUSSAO

O diagndstico por imagem para tratamentos de implantes dentarios tém como
principais objetivos: analisar se o tratamento com implantes dentarios € apropriado
para o paciente, guiar a fase protética, identificar a localizagdo com precisdo das
estruturas anatémicas, localizar a melhor regidao para o implante ser instalado e
determinar a necessidade de enxertos 0sseos(15, 17, 39).

Diversos métodos de imagem sdo utilizados e essenciais para o planejamento
cirurgico de implantes dentarios. A osseointegragao dos implantes dentarios, sinbnimo
de sucesso clinico, ocorre principalmente pela neoformacao e remodelagem éssea na
interface implante-osso e pela estabilidade primaria, biolégica e mecanica, a qual
ocorre no momento cirurgico da inser¢cdo do implante dentario (40). Portanto, a
qualidade e quantidade oOssea desempenham um papel fundamental na
osseointegragao (41, 42).

De acordo com o exposto acima, varios fatores como o tipo de biomaterial a ser
colocado (quando necessario), a propriedade de superficie do implante, a qualidade
O0ssea do paciente e técnica cirurgica sao fundamentais para garantir a
osseointegracdo. A alta taxa de falhas dos implantes dentarios tem sido reportada,
principalmente, pela presenga de uma baixa densidade 6ssea, que afeta diretamente
a estabilidade primaria e o tempo de cicatriza¢do ao redor do implante (43). O presente
trabalho, mostra a qualidade 6ssea do enxerto 6sseo, apos a sua neoformacgao,
importante para aumentar a previsibilidade cirurgica para a colocagao de implantes,
além de possibilitar a escolha da melhor técnica operatoria.

A reabsorgéo dssea que ocorre em segmentos edéntulos de maxila e mandibula
devido a perda de forgcas oclusais, que se tem normalmente com a presenca dos
dentes, leva a uma altura e largura de rebordo dsseo insuficientes para receber
implante dentario. Assim, varios procedimentos para aumento 6sseo sdo empregados,
como enxertos 0sseos para restaurar volume e qualidade éssea. As técnicas incluem
desde a insergao de biomaterial de enxerto 6sseo dentro do alvéolo apds extragao
dentaria, de materiais regenerativos coletados do proprio sangue do paciente, como
plasma rico em plaquetas ou em fibrinas, e membranas de colageno. Na area anterior

de maxila € comum a utilizagdo de enxertos em blocos, ja na area posterior de maxila,
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como ha perda 6ssea vertical e a pneumatizagéo do seio maxilar, geralmente se eleva
a mucosa inferior do seio maxilar através de uma abordagem cirurgica da parede
lateral do seio maxilar e é inserido um biomaterial de enxerto 6sseo (44) - assim como
foi feito com os pacientes que tiveram suas imagens avaliadas neste estudo.

Estudos recentes tém demonstrado profundo interesse em investigar a relagéao
entre o tecido adiposo proveniente da medula 6ssea, a vascularizacdo medular e o
metabolismo 6sseo (42, 45). Existe uma correlagdo positiva entre a quantidade de
células do tecido adiposo e idade, assim como uma correlagdo inversamente
proporcional entre a densidade éssea e a quantidade de tecido adiposo (46).

Um estudo relacionado ao metabolismo ésseo, mostra que o osso medular e a
sua vascularizagdo sao influenciados pela idade e indice de massa corporal (IMC)(47).
Sendo assim, alguns componentes da dieta possuem ligagao direta no processo de
reabsorgéo, formacgao e remodelagdo dssea (48).

Outros estudos mostram que o IMC afeta diretamente a densidade 6ssea(49-52),
pois individuos com massa corporal magra possuem uma densidade éssea maior que
os individuos que possuem alto indice de gordura corporal(52, 53). Portanto, o indice
de massa magra, em ambos 0s sexos, torna-se um forte indicador para a densidade
mineral 6ssea(54), podendo influenciar na qualidade do enxerto 6sseo e na
osseointegracdo dos implantes dentarios.

Nas imagens de RM, o tecido adiposo se apresenta com um T1 reduzido e, em
contraste, com um T2 longo; resultando em uma alta intensidade de sinal
(hiperintenso) em imagens ponderadas em T1 e reduzida intensidade de sinal em
imagens ponderadas em T2 (hipointenso). Dessa forma, a identificagdo da medula
O0ssea é baseada muitas vezes em imagens ponderadas em T1, sendo uma sequéncia
diariamente utilizada por radiologistas na pratica clinica para regides musculo
esqueléticas(16, 55). Neste estudo, foram utilizadas tanto sequéncias de imagens
ponderadas em T1 como em T2.

Os exames de imagens por RM, mostram uma excelente imagem dos tecidos e
0sso medular (14), podendo ser util para avaliar a qualidade do osso neoformado
durante o processo de cicatrizagdo 6ssea para a futura colocacdo dos implantes
dentarios e também para auxiliar na escolha do tipo de implante a ser inserido (12).
Embora tenha um alto custo e menor resolucéo espacial comparada a outras técnicas
de imagens, como a TC, a RM esta em crescente uso pela possibilidade que oferece

em mostrar parametros fisioldgicos distintos que ocorrem no tecido 6sseo, n&o
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facilmente avaliados por outros métodos de imagem, além de ser a unica modalidade
de imagem n&o invasiva capaz de visualizar a matriz 6ssea(56, 57).

De acordo com os resultados apresentados neste estudo, pode-se afirmar que o
planejamento de implantes dentarios se torna previsivel utilizando imagens de RM.
Esta técnica permitiu a visualizagdo das estruturas anatémicas (17) e do tecido 6sseo
em diferentes cortes, permitindo a visualizagdo da densidade Ossea através dos
espacamentos das trabéculas medulares e da mensuragdo em cada plano, atravées
de medidas lineares, da altura, largura e profundidade do enxerto 6sseo. Ou seja, a
RM além de permitir o delineamento da arquitetura éssea, permitiu também a
avaliacdo da qualidade éssea através de imagens ponderadas em T1 e T2 do enxerto
0Sseo.

O exame de TC tém sido empregado como exame complementar para o
diagndstico oral ha mais de 20 anos, fornecendo uma visualizagdo das estruturas
O0sseas em trés planos distintos com uma quantidade variavel de radiagao ionizante.
A TC é geralmente o exame de primeira escolha para o planejamento de implantes
dentarios(2, 6, 39), no entanto, e de acordo com os resultados do presente estudo, a
RM pode ser uma técnica que venha a complementar o exame de TC, aumentando a
previsibilidade cirurgica.

Entretanto, ambas as técnicas de imagem (TC e RM), fornecem informagdes a
respeito das propriedades morfologicas e geométricas dos materiais de enxerto 6sseo
e sua interagdo com o leito receptor (58). E isto explica a forte correlagdo encontrada
neste estudo. A RM, além de ser uma técnica n&o invasiva, pode fornecer informacgdes
das propriedades metabdlicas dos enxertos em determinada fase, como da
composi¢cdo da matriz durante a regeneragao 6ssea, podendo indicar o sucesso ou
falha do procedimento de enxertos Gsseos.

E a RM, além de oferecer dados em niveis morfologicos e funcionais, € uma
técnica que ndo emite radiagdo ionizante, ou seja, todos os dados sdo adquiridos
através de ondas de radiofrequéncia e campo eletromagnético biologicamente seguro
ao corpo humano (59). No presente estudo, as imagens foram obtidas de um aparelho
de 1,5 tesla, padrdo no mercado e util em relagédo a qualidade de imagem.

O presente estudo foi o primeiro a avaliar através de medidas lineares a
correlagdo entre RM e TC em regido de enxerto 6sseo de seio maxilar. Os resultados
deste estudo sugerem que, além de ser possivel o planejamento de implantes

dentarios, é possivel identificar através de imagens de RM a densidade éssea, ou
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seja, a qualidade Ossea, através de informacdes entre o que é tecido Osseo
mineralizado e tecido adiposo, sendo que este ultimo pode interferir na qualidade da
osseointegracao do implante dentario e na estabilidade primaria (60).

A taxa de sucesso foi de 100% na neoformacdo Ossea, seguido de
acompanhamento de 6 meses apds a inser¢cao dos implantes dentarios. Isto porque,
através da RM, foi possivel qualificar a densidade éssea através dos voxels em
imagens ponderadas em T1 e T2. O tecido adiposo foi visualizado com um tempo T1
muito reduzido e T2 muito longo, visualizado como uma hiperintensidade em T1 e
hipointensidade em T2, em contraste com o biomaterial utilizado bone ceramic
(hidroxiapatita (mineral) + beta fosfato tricalcico(ceramica bioreabsorvivel) que serviu
de osteocondutor para as células osteoprogenitoras para a neoformacgao ossea.

Este estudo apresenta algumas limitagbes. Em primeiro lugar, por ser
retrospectivo, cada paciente teve um pequeno intervalo de tempo entre a tomada dos
métodos de imagem aqui analisados, embora com um periodo maximo aceito de uma
semana. Em segundo lugar, pelos exames de RM serem imagens de uso clinico,
apenas imagens com orientagcdo coronal e axial foram coletadas. Dessa maneira, as
imagens no plano sagital utilizadas para o calculo de profundidade tiveram uma
resolucado de contraste menor, devido a tentativa de reconstrugdo multiplanar com o
software. Isso explica a correlagcdo menos intensa encontrada entre TCFC e RM para

tais medidas.
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7 CONCLUSOES

De acordo com os resultados obtidos, pode-se concluir que dentre os métodos
de imagem estudados, a ressonancia magnética pode ser considerada confiavel para
o planejamento de implantes dentarios em regido com enxerto em seio maxilar.

As medidas lineares entre TC e RM coincidiram, permitindo avaliar a quantidade de
tecido ésseo.
A RM também pode ser considerada um método complementar a TC, permitindo

avaliar densidade 0ssea e aumentar a previsibilidade cirurgica.
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Todas as pendéncias foram esclarecidas.

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatéria:

Foram apresentados: Folha de Roslo, Plataforma Brasil, Projeto detalhado, Cronograma e Aultorizacio do
Hospital Militar de Area de Sio Paulo para o uso das imagens.

Recomendacdes:

Tendo em vista a legislacao vigente, devem ser encaminhados ao CEP-FOUSP relatérios parciais
semeslrais referentes ao andamento da pesquisa e relatério final ao término do trabatho. Qualquer
modificacao do projelo original deve ser apresentada a este CEP, de forma objetiva e com
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Pigna0n de @



60

USP - FACULDADE DE
ODONTOLOGIA DA
UNIVERSIDADE DE SAO

Cortinuacao do Parecer: 2523 004

justificativas, para nova

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

apreciacio.

Qe ™™

Nao ha pendéndias.
Consideracoes Finais a critério do CEP:
Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informagbes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS DO_P | 08/02/2018 Aceito
10 BOJETO 1063424 pdt 14.25:20
Falha de Rosto folharostoassinada pdf 08/02/2018 |Arthur Rodnguez Aceilo
14:24.57 |Gonzalez Codes
Cronograma cronograma.docx 08/02/2018 |Arthur Rodnguez Aceito
14:23.13 1Gonzalez Cores

Projeto Detalhado / | projetonovomestradofemando.docx 08/02/2018 |Arthur Rodnguez Aceillo

Brochura 14:22:57 |Gonzalez Cones
investigador

Dedlaracao de AutorzacaoHMASP pdf 13/01/2018 |Arthur Rodnguez Aceilo

Instituicao e 23:40:31 |Gonzalez Cortes
Iniraesintura

Situacio do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

SAO PAULO, 02 de Margo de 2018

Assinado por:
Maria Gabriela Haye Biazevic
(Coordenador)
Enderego: Av Prollineu Prestes 2227
Bairro: Cidade Universitiria CEP: 05508-900
UF: SP Municipio: SAO PAULO
Telefone: (11)3031-7960 Fax: (11)3091-7814 E-mail: ocsplo@usply
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