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RESUMO




O objetivo deste estudo foi realizar uma analise histol 6gica e histométrica do processo
de reparo 6sseo em osteotomias realizadas em mandibulas de caes e estabilizadas com sistema
de fixacdo interna (FI) de 2,0 mm absorvivel e comparélas com o sistema metalico,
considerado pela literatura como o gold-standard. Foram utilizados 12 cées, divididos em 2
grupos (Metélico e Absorvivel), sendo que cada grupo possuia 2 periodos (2 e 18 semanas). A
comparacao das caracteristicas do reparo 0sseo entre os grupos foi analisada histologicamente
em trés 3 tercos sendo, Terco de Tensdo (TT), Terco Intermediario (T1) e Terco de
Compresséo (TC). Na andlise histol6gica verificaram-se diferencas significantes entre tercos,
periodos e sistemas. O TC mostrou-se sempre em estagio mais avancado no processo de
reparo em relacéo ao TT; 0 processo de reparo 0sseo unindo os fragmentos foi observado no
periodo de 18 semanas e ndo no de 2 semanas em ambos 0s sistemas; os padrdes de reparo
0sse0 entre os sistemas mostraram-se diferentes. A andlise histométrica ndo mostrou
diferencas estatisticamente significante na distancia entre os fragmentos Gsseos no periodo de
2 semanas entre 0s tercos e nem entre os sistemas. No periodo de 18 semanas a neoformacao
Ossea observada foi edtatisticamente maior no sistema metdlico em relacdo ao sistema
absorvivel. Concluiu-se que, ambos 0s sistemas propiciaram a ocorréncia do processo de
reparo 6sseo na &rea da osteotomia no periodo de 18 semanas; os padrdes de processo de

reparo 0sseo mostraram-se diferentes entre os sistemas.

Palavras chaves:. fratura mandibular; reparo ésseo; sistema absorvivel.



ABSTRACT




The purpose of this study was to perform a histological and histomorphometric
analysis of bone repair process after dog mandible osteotomy stabilized with 2.0 mm
absorbable internal fixation system (FS) comparing it to metallic fixation system considered
the gold standard treatment. Twelve mongrel dogs were divided into 2 fixation materia
groups (metallic and absorbable groups) and into 2 period groups (2 and 18 weeks).
Histological bone repair comparison was performed between the three thirds of the defects
named Tension Portion (TP), Intermediate Portion (IP), and Compression Portion (CP).
Histological analysis demonstrated significant difference between the thirds, the periods and
fixation systems. CP demonstrated better results than TP; complete bone repair process was
observed only at eighteen weeks period in both FS; however bone repair quality was different
between FS. At two weeks the histomorphometric analysis showed no statistically significant
differences in distance between the bone fragments, the thirds, and FS. After eighteen weeks
the bone formation was statistically higher in metallic system fixation group than the
absorbable group. The results suggested that both FS provided bone repair process on
osteotomy site after eighteen weeks; bone repair process was different between the tested

materials.

Key-words. mandible fracture; bone repair; absorbable system.
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A fixacdo interna (FI) vem sendo amplamente utilizada no esgueleto facial na
estabilizacdo de fraturas e osteotomias. Desde o inicio da década de 80, sistemas de fixacdo
manufaturados com titanio (Ti) ou suas ligas vém sendo desenvolvidos com o objetivo de se
obter: adequado comportamento mecanico, biocompatibilidade e maximizagdo do processo de
reparo 6sseo na area da fratura ou osteotomia (Queresby et al., 2000).

Embora a maioria dos sistemas de FI metalicos possua estas caracteristicas, varios
problemas tém sido associados ao uso destes materiais considerados permanentes, requerendo
em determinadas situagdes procedimento cirargico adicional para a sua remocdo. Entre elas
podemos citar: infeccdo, exposicao intra bucal, possibilidade de osteoporose ou atrofia 6ssea
devido ao efeito de “stress shielding”, alteracdo de contorno anatémico, palpabilidade,
sensibilidade térmica, migracdo dos parafusos, corrosdo, interferéncias em exames por
imagens e radioterapia, reacdo alérgica, interferéncia no crescimento facia de pacientes
pediatricos e deposicdo de particulas de Ti em tecidos cicatriciais e linfonodos (Béhr et a.,
1999; Chacon et al., 2005; Cox; Kohn; Impelluso, 2003; Gabrielli et al., 2003; Kiely et a.,
2006; Pietrzak, 2000; Queresby et al., 2000; Suzuki et al., 2004).

O sistemade Fl ideal deve possuir adequada resisténcia e versatilidade, ndo ser téxico,
ter baixo custo, ndo interferir em exames por imagens, fornecer condi¢des para que 0 processo
de reparo 6sseo ocorra adequadamente e ser absorvido apés o término do mesmo eliminando
qualquer necessidade de reintervencdo (Backstrom et al., 2005; Bahr et al., 1999; Chacon et
al., 2005; Cox; Kohn; Impelluso, 2003; Kitagawa et a., 2004; Kosaka et al., 2003; Nieminen
et a., 2008; Queresby et al., 2000; Suzuki et al., 2004; Tamset a., 1995; Wood, 2006). Como
0s sistemas metdlicos ndo satisfazem todos estes requisitos, esforgos tém sido direcionados no
sentido de se desenvolver uma nova classe de materiais, os polimeros absorviveis (Pietrzak,
2000; Quereshy et a., 2000; Wood, 2006).

Os sistemas de FI manufaturados com polimeros absorviveis foram primeiramente
utilizados experimentalmente em terco médio de macacos em 1972 por Cutright (Cutright;
Hunsuck, 1972), sendo posteriormente descritos no tratamento de fraturas do 0sso zigomético
(Boset al., 1987; Vert et a., 1992) e blow-out (Sasserath; Van Reck; Gitani, 1991).

Existem varios tipos de materiais absorviveis no mercado com diferentes pesos
moleculares e cristalinidade. Com todas essas possibilidades, esses materiais possuem
propriedades mecanicas e vel ocidades de degradacdo diferentes. Entre os mais utilizados tem-
se: 0 acido polilético (APL) e o &cido poliglicdlico (APG) que podem ser manufaturados

separadamente, em associagdes com Seus isdmeros ou entre eles, e/ou com outras substancias
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como, por exemplo, a hidroxiapatita (HA) (Bahr et al., 1999; Eppley, 2005; lizuka, 1999; Ishii
et a., 2002; Nieminen et a., 2008; Queresby et al., 2000; Tamset al., 1995).

O sistema de FlI absorvivel deve desempenhar suas fungdes temporariamente,
permitindo a ocorréncia do processo de reparo 6sseo no sitio da fratura ou osteotomia a
medida que é absorvido (Kiely et al., 2006; Pietrzak, 2000). Portanto, deve conservar uma
adeguada resisténcia mecanica até que o processo de reparo 6sseo ocorra (Quereshy et al.,
2000).

Enquanto alguns autores afirmam que os sistemas de Fl absorvivels tém resisténcia
mecénica suficiente para permitir a ocorréncia de um adequado processo de reparo 0sseo na
area da fratura ou osteotomia (Chacon et al., 2005; Queresby et al., 2000) outros discordam
(Cox; Kohn; Impelluso, 2003; lizuka, 1999; Kosaka et al., 2003). Estes ultimos questionam a
utilizac8o destes sistemas principamente em mandibula onde as forcgas resultantes das acfes
musculares sdo maiores quando comparadas ao ter¢co médio ou superior daface.

O processo de reparo 6sseo0 em osteotomias realizadas em mandibulas de cées
estabilizadas com sistema de 2,0 mm metdlico foi claramente influenciado pelos diferentes
estimulos mecénicos presentes ao longo da osteotomia (Sverzut et al., 2008). Esta influéncia
foi evidenciada na andlise histologica qualitativa, embora ndo tenha sido encontradas
diferencas na andlise quantitativa.

Embora varios estudos clinicos (Kitagawa et al., 2004; Louis, Holmes, Fernandes,
2004; Suzuki et a., 2004), animais (Backstrom et al., 2005; Bahr et al., 1999; Ishii et al.,
2002; Queresby et a., 2000; Rasse et a., 2005; Suuronen et al., 1997) e in vitro (Chacon et
al., 2005; Tams et a., 1995) tenham avaliado o comportamento mecénico dos sistemas de Fl
absorviveis, poucos estudos foram realizados até 0 momento para avaiar a influéncia deste
comportamento sobre 0 processo de reparo 6sseo (Queresby et a., 2000; Suuronen et al.,
1997; Tams et al., 1995). Este estudo € importante, pois pode ajudar a estabelecer os limites
da utilizagdo destes sistemas, assim como gjudar no desenvolvimento dos mesmos.

Portanto, é objetivo deste estudo realizar uma analise histolégica e histométrica do
processo de reparo 6sseo em osteotomias realizadas em mandibulas de cdes e estabilizadas
com sistema de FI de 2,0 mm absorvivel e compara-las com o sistema metdlico, considerado

pela literatura como o gold-standard.
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Este experimento esta de acordo com os principios de ética ha experimentacdo animal,
sendo aprovado pelo Comité de Etica no uso de animais (CEUA) Campus de Ribeir&o Preto
—USP, n° protocolo 07.1.188.53.9.

a) ANIMAIS

Foram selecionados 12 cées de racaindefinida, livres de qualquer patologia sistémicanem
lesdes orais de origem vird, bacteriana ou fungicas. Os cées deveriam possuir, obrigatoriamente,
0s maxilares integros e denticdo satisfatoria, com peso variando entre 15 e 25 kg.

Os animais foram, primeiramente, colocados em quarentena no biotério centra da
Universdade de S0 Paulo — Campus Ribeirdo Preto. Apds esse periodo, ees foram levados ao
Biotério || da Faculdade de Odontologia— USP, onde passaram por um periodo de adaptacéo de 14
dias, sendo que nesse intervalo de tempo também foram vacinados contra o virus da Raiva' (dose
Unica) e outras doencas’ (2 doses), e vermifugados® (1 comprimido/10 Kg de peso corporal).

Os 12 cées foram divididos igualmente em 2 grupos de acordo com o sistema de
fixagcdo interna utilizado (Grupo Metdlico e Grupo Absorvivel) e cada grupo foi subdividido
em 2 periodos (2 e 18 semanas).

b) PROCEDIMENTO CIRURGICO

Antes dos procedimentos cirdrgicos, todos os animais eram submetidos a um jejum
alimentar solido de 12 horas e liquido de 2 horas.

Como medicacdo pré-anestésica utilizou-se Acepran® 0,2% (0,1 mi/10 Kg de peso
corporal) por via endovenosa. Com o animal sedado foi aplicado um catéter em seu membro
torécico direito utilizando a veia cefdlica. O acesso foi mantido durante todo o procedimento
cirdrgico, com infusdo continua de soluco fisiolégica®, com o objetivo da manutencdo de
uma via de administracdo de medicamentos (analgésicos, antiinflamatorios) durante a
cirurgia, uma via de emergéncia, caso necessario, além do controle hidrico do animal. Apds
15 minutos, foi utilizado Zoletil 50° (0,12 ml/Kg de peso corporal) por via endovenosa para

inducdo da anestesia. Apos esta indugdo, o cdo foi acomodado em uma calha de madeira

! Raivac, Fort Dodge Salide Animal Ltda, Campinas, S0 Paulo, Brasil.

2 Duramune, Fort Dodge Salide Animal Ltda, Campinas, S&o Paulo, Brasil.

® Praziquantel; Pirantel; Febantel, Bayer S.A., S&o Paulo, S&o Paulo, Brasil.

* Acepromazina, Univet S.A., S8 Paulo, S350 Paulo, Brasil.

> Solugéo de Cloreto de Sodio 0,9%, Fresenius Kabi Brasil Ltda, Aquiraz, Ceard, Brasil
® Tiletamina; Zolazepan, Virbac S.A., S0 Paulo, S0 Paulo, Brasil.
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posicionada sobre uma mesa cirurgica especifica para caes (Figura 1) e entubado por via
orotragueal. A anestesia foi mantida utilizando mistura de Isothane’ e oxigénio medicinal

fornecido por meio de vaporizador.

Figura 1: Salacirtrgica do Biotério |l da Faculdade de Odontologia de Ribeirdo Preto — USP, onde se
pode observar em primeiro plano a calha de madeira posicionada sobre a mesa cirdrgica e o aparelho
de anestesia geral ao fundo.

No pré-operatério imediato, apds a entubacdo, o cdo foi submetido a uma anti-sepsia
intrabucal com Clorexidina 0,12% e extrabucal com solucdo degermante®. Foram colocados
campos cirurgicos descartaveis e esterilizados deixando exposto apenas a regido cirurgica de
interesse; em seguida foi realizada ainfiltracdo com soluc&o anestésica’ na regido de fundo de
sulco vestibular entre o 2° pré molar e 0 1° molar, na quantidade de 1,8 ml.

Foi realizada incis3o linear proxima do fundo de sulco vestibular da mesial do 3° pré-
molar até a distal do 1° molar (Figura 2) e um retalho mucoperiosteal foi obtido estendendo-se
do processo alveolar a base da mandibula. Descolamento adicional foi realizado na cortical
lingual de modo que uma lamina metélica flexivel pudesse ser posicionada para proteger os

tecidos moles durante a realizacéo da osteotomia (Figura 3).

" |soflurano, Baxter Hospitalar Ltda, S&o Paulo, S0 Paulo, Brasil.

8 Polivinil Pirrolidona lodo a 10%, Riberquimica, Ribeirdo Preto, S&o Paulo, Brasil.

® Mepivacaina 2% associada & noradrenalina 1:100.000, DFL Indstria e Comércio S.A., Rio de Janeiro, Rio de
Janeiro, Brasil.
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Figura 2: Inciso linear realizada proximo do fundo de sulco vestibular da mesial do 3° pré-molar a
distal do 1° molar.

Para a realizacdo da osteotomia, foi utilizada uma micro-serra reciprocante'® acoplada
a um motor elétrico de velocidade controlada®® (20.000 RPM) sob irrigagdo constante de

solucdo fisiol 6gica™.

Figura 3: Exposi¢ao do campo operatorio apds obtencdo do retalho mucoperiosteal. Pode-se observar a
presenca da lamina metdlicaflexivel posicionadajunto a cortical 6ssealingual.

19 Dentscler Ind. Aparelhos Odontol 6gicos Ltda, Ribeirdo Preto, S8 Paulo, Brasil.
" Dentscler Ind. Aparelhos Odontol 6gicos Ltda, Ribeirdo Preto, S8 Paulo, Brasil.
12 Solugdo de Cloreto de Sodio 0,9%, Fresenius Kabi Brasil Ltda, Aquiraz, Cear, Brasil
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A osteotomia completa foi realizada entre o 3° e 4° pré-molares posicionando-se a
lamina montada na micro-serra reciprocante perpendicularmente a cortical 0ssea vestibular
(Figura 4). Apds a osteotomia, um cinzel de Sverzut®® foi posicionado na osteotomia e
movimentos foram realizados no sentido de certificar a ocorréncia da separacdo completa dos
segmentos 0sseos (Figura 5). Cuidado adicional foi tomado no sentido de manter a
integridade das estruturas anatémicas contidas no Canal Mandibular.

Depois da separagdo dos segmentos, os mesmos foram reduzidos com o auxilio de
uma pinca cremalheira™ (Figura 6). Para utilizacio desse instrumental foram realizadas duas
perfuraces na base da mandibula, uma em cada segmento 6sseo, onde as pontas ativas foram
inseridas antes do travamento da pingca. O uso deste instrumento teve o objetivo de reduzir e
estabilizar adequadamente os segmentos 0sseos facilitando portanto, a colocagdo do sistema
deFl.

Figura 4: A Iamina montada na micro-serra reciprocante posicionada perpendicularmente a superficie
dacortical 6ssea vestibular entre 0 3° e 4° pré-molares.

13 Schobell Industrial Ltda, Rio Claro, Sdo Paulo, Brasil.
14 Synthes, Oberdof, Suica.
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Figura 5: Mobilizacdo dos segmentos 6sseos para a constatacdo do éxito na separacdo dos mesmos
com o auxilio de cinzel de Sverzut. Pode-se observar aintegridade das estruturas anatémicas do Canal
Mandibular.

Figura 6: Utilizac8o da pinga cremalheira em base mandibular para melhor reducéo e estabilizacéo dos
segmentos Gsseos.
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¢) GRUPO METALICO

Iniciou-se a utilizacdo do sistema de FI na zona de tens&o, ou sgja, proximo ao rebordo
aveolar com o0 emprego de uma placa do sistema 2,0 mm de 4 furos, fixada
monocorticalmente com 4 parafusos de 6,0 mm de comprimento. As perfuragcbes para
insercéo dos parafusos foram obtidas com o uso de broca de 1,5 mm de diametro e 6,0 mm de
comprimento de corte.

Em seguida, outra placa de 4 furos foi posicionada e fixada na zona de compresséo, ou
sgja, proxima a base mandibular. Neste caso o objetivo foi obter um engajamento bicortical
dos parafusos, portanto o comprimento destes parafusos esteve na dependéncia da distancia
entre as corticais vestibular e lingual, variando de 8,0 a 12,0 mm. Caso o comprimento do
parafuso ndo fosse compativel com o final da cortical, dava-se entdo preferéncia para aquele
gue ultrapassasse a cortical lingual (Figura 7). Para obtencdo destas perfuractes foi utilizada

broca de 1,5 mm de diametro e 20,0 mm de comprimento de corte.

Figura 7: Placas posicionadas e fixadas. E possivel observar o trespasse da cortical lingual de dois dos parafusos de
engajamento bicortical.

Ap6s irrigacdo abundante com solucéo fisioldgica™ esterilizada, o sitio cirtrgico foi

suturado com fio absorvivel 4-0'° de forma continua (Figura 8).

> Solugo de Cloreto de Sodio 0,9%, Fresenius Kabi Brasil Ltda, Aquiraz, Ceard, Brasil.
16 poliglactina 910. Ethicon - Johnson & Johnson, S3o José dos Campos, S&o Paulo, Brasil.
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Figura 8: Mucosa suturada de forma continua com fio de sutura absorvivel abase de Poliglactina 910.

Ap6s a cirurgia, realizou-se antibioticoterapia com Stomorgy!'’ 10 (1comprimido/10
Kg de peso corporal) uma vez ao dia durante 10 dias com 0 objetivo de minimizar a
ocorréncia de infeccdo pés-operatéria. Foi administrado Maxicam™® 2,0 mg (1 comprimido
para cada 20 Kg/peso corporal) umavez ao dia durante 5 dias com objetivo de controle da dor
e edema. Associado a esses medicamentos, uma dose de Tramal*® 50 mg/ml (1 a4 mg/Kg de
peso corporal) a cada 8 horas durante 3 dias foi administrada por via subcutanea visando o
controle da dor no pos-operatorio.

O anima foi mantido na sala cirdrgica até recobrar parcialmente os reflexos, e s6
entdo foi transportado para uma sala especifica para recuperacéo pos-anestésica onde foi
mantido até o dia seguinte. Apds esse periodo, os animais foram mantidos no canil do
Biotério Il da Faculdade de Odontologia de Ribeirdo Preto — USP, onde receberam durante
todo o periodo experimental fornecimento de agua sem qualquer restricdo. Com relagcdo a
alimentagdo, racdo pastosa foi fornecida durante as primeiras duas semanas de pds-operatorio
e SO a partir da terceira semana, foi liberada racdo de consisténcia normal. Durante todo o
periodo pbs-operatdrio, os animais foram inspecionados diariamente, averiguando-se qual quer

sinal de complicac&o ou reacdo adversa.

Y Espiramicina; Metronidazol, Merial Satide Animal Ltda, Paulinia, S0 Paulo, Brasil.
'8 Meloxicam, Ouro Fino Salide Animal Ltda, Cravinhos, S0 Paulo, Brasil.
' Cloridrato de Tramadol, Uni&o Quimica Farmacéutica S.A., Pouso Alegre, Minas Gerais, Brasil.
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d) GRUPO ABSORVIVEL

Os passos cirurgicos realizados nesse grupo foram idénticos ao Grupo Metalico, com
pequenas diferencas no manejo das placas e na fase de inser¢éo dos parafusos.

Para que as placas fossem adaptadas de maneira adequada, tanto na zona de tenséo
(préximo a crista alveolar), como na zona de compressdo (base da mandibula), a placa foi
imersa em soluco fisiol 6gica esterilizada™ e aquecida a 55 °C por 5 minutos contida em uma
cuba de aquecimento elétrico recomendada pelo fabricante® (Figura 9). Com esse
aquecimento, a placa tornou-se maleavel, sendo facilmente adaptada a superficie Ossea
digitalmente.

As perfuracOes para estabilizac8o das placas na zona de tensdo foram realizadas com
brocas de 1,6 mm de didmetro, com limitagdo de profundidade de 7,0 mm, sendo logo apos
utilizado um formador de rosca metdlico manual na mesma profundidade. Somente depois
desses passos, 0s parafusos foram inseridos.

Figura 9: Cuba de aguecimento elétrico protegida com plastico esterilizado, contendo solucdo
fisiol6gicaa 0,9% esterilizada e aquecidaa 55 °C.

As perfuragdes na zona de compressdo também foram realizadas com brocas de 1,6

mm de didmetro, porém com limitagdo de profundidade de 20,0 mm, limitagdo esta igua ao

% Solugdo de Cloreto de Sodio 0,9%, Fresenius Kabi Brasil Ltda, Aquiraz, Ceard, Brasil.
2! Inion Thermo, Inion Oy, Tampere, Finlandia.
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formador de rosca utilizado logo em seguida. O comprimento dos parafusos para fixacéo
desta placa foi de 13,0 mm objetivando o engagjamento em ambas as corticais, ou sga,
vestibular e lingual (Figura 10).

Figura 10: Grupo Absorvivel, onde se podem observar as placas posicionadas e fixadas.

Da mesma forma que no Grupo Metdlico, apos irrigacdo abundante com solucéo
fisiologica™ esterilizada, o sitio cirtrgico foi suturado com fio absorvivel 4-0° de forma
continua (Figura 11).

Apés afinalizacdo da sutura foi realizada uma contencdo dentéria com fio ortodéntico
de 0,8 mm de didametro e resina composta fotopolimerizavel, envolvendo a face denté&ria
lingual do 1° molar e as vestibulares dos 2°, 3° e 4° pré-molares e canino (Figura 12). Essa
contencdo obedeceu a seguinte sequiéncia: corte e modelagem do fio ortoddntico 0,8 mm de
diametro®; limpeza das faces dentérias com ultrasom?; secagem das superficies com jatos de
ar; ataque &cido das superficies dentérias com gel a base de &cido fosférico 37% e clorexidina
2% por 60 segundos™; uso de adesivo fotopolimerizavel?”; acomodaco e fotopolimerizacdo
da resina composta juntamente com fio ortodéntico. Essa contencdo foi mantida até o

momento da eutanasia.

%2 Solucao de Cloreto de Sodio 0,9%, Fresenius Kabi Brasil Ltda, Aquiraz, Ceard, Brasil.

% poliglactina 910, Ethicon - Johnson & Johnson, S3o José dos Campos, S&0 Paulo, Brasil.

* Dental Morelli Ltda, Sorocaba, S& Paulo, Brasil.

2 Profi 11, Dabi Atlante, Ribeir&o Preto, S& Paulo, Brasil.

% Acid Gel, Dentalville do Brasil Ltda, Joinvile, Santa Catarina, Brasil.

%" Adper Single Bond 2, 3Vl ESPE Dental Products, Sait Paul, Minessota, Estados Unidos da América.
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Figura 11: Mucosa suturada de forma continua com fio de sutura absorvivel a base de Poliglactina 910.

Figura 12: Contengdo dentéria confeccionada com fio ortodéntico de 0,8 mm de didmetro e resina
composta fotopolimerizavel, envolvendo aface dentarialingual do 1° molar e as vestibulares dos 2°, 3°
e 4° pré-molares e 0 canino.
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e) EUTANASIA DOSANIMAISE OBTENCAO DOSESPECIMES

Essa pesquisa subdividiu os grupos em 2 periodos. 2 semanas e 18 semanas.
Independente do periodo e do grupo, os animais foram eutanasiados seguindo o mesmo
protocolo.

Apbs o periodo pré-determinado para cada animal, o cdo foi conduzido para o centro
cirtrgico. Ja no local, foi realizada a administragdo de Thiopentax®® 1g (7,5 mg/kg de peso
corporal) por via endovenosa visando a inducéo da anestesia. Por fim, depois de anestesiados,
os animais foram eutanasiados com o uso de Cloreto de Potéssio® 10% (2 mi/kg de peso
corporal) que foi administrado lentamente por via endovenosa até ocorrer a parada cardio-
respiratériado animal.

Confirmada a morte do animal, 0 segmento mandibular contendo o material de fixagdo
foi removido da seguinte forma: 2 incisdes relaxantes vestibulares seguidas de 1 incisdo intra
sulcular e descolamento para exposicéo completa da area a ser removida (Figura 13); uso de
caneta de alta rotacdo™ e fresa tronco conica n® 703 para separacao dos segmentos contendo o
bloco 6sseo e 0s materiais de fixacdo, sempre deixando uma margem de seguranca de pelo
menos 5,0 mm das extremidades das placas (Figura 14).

Figura 13: Exposi¢éo da érea contendo o material de Fl realizada com duas incisdes relaxantes, uma
na distal do 2° pré-molar e outra na mesia do 1° molar, unidas por uma incisdo intrasulcular
vestibular.

%8 Tiopentato de Sodio, Cristélia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda, Itapira, S& Paulo, Brasil.
% Cloreto de potéssio, Aster, Sorocaba, S0 Paulo, Brasil.
% Dabi Atlante, Ribeir&o Preto, S&o Paulo, Brasil.
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o
e

Figura 14: Cortes para remocao do bloco dsseo contendo o material de FI, mantendo-se uma margem
de seguranca de aproximadamente 5,0 mm das extremidades das placas.

Apbs aremocao dos blocos (Figura 15), os mesmos foram imediatamente introduzidos
em recipiente apropriado contendo solucdo de formol a 10% para fixagcdo. Apds 7 dias nessa
solucdo, os espécimes foram transferidos para uma solugdo de etanol 70%. Em seguida, uma
segunda reduczo foi realizada com auxilio de um disco diamantado dupla face™, adaptado a
uma ponta reta® conectada a um motor elétrico de velocidade controlada™® (figura 16).

TR

Figura 15: Bloco 6sseo contendo o material de fixag&o interna.

* |ntensiv, Switzerland, Suica.
¥ Dentscler Ind. Aparelhos Odontol 6gicos Ltda, Ribeirdo Preto, S8 Paulo, Brasil.
% Dentscler Ind. Aparelhos Odontol 6gicos Ltda, Ribeirdo Preto, S8 Paulo, Brasil.
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Figura 16: segunda reducéo, onde se observa a obtencdo dos espécimes com auxilio de um disco
diamantado duplaface, montado em pegareta.

Dessa segunda reducdo foram obtidos 5 espécimes, sendo que apenas aquele que
continha a area de osteotomia é o que foi objeto de andlise desta pesquisa (Figura 17).

Figura 17: obtencdo dos 5 espécimes ap0s a segunda reducdo. O espécime central é o da &rea da
osteotomia, sendo o foco desta pesquisa.
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f) PREPARACAO DOSESPECIMES PARA MICROSCOPIA OPTICA

f.1) Descalcificacao

Os especimes foram colocados em recipientes contendo solucdo de &cido
tricloroacético 10%. O recipiente foi colocado em um agitador magnético e a solucéo era
trocada a cada dois dias. Esse processo era verificado semanalmente e 0 prazo variou de
espécime para espéecime, apresentando uma média de 20 dias. Apds a descalcificagdo, 0s
espécimes foram divididos em trés tercos iguais (Figura 18): Terco de Tensdo (TT); Terco

Intermediario (T1); e Terco de Compressdo (TC).

Figura 18: Espécime dividido em trés tercos iguais: Terco de Tensdo (TT), Terco Intermediario (TI) e
Terco de Compressdo (TC). As setas indicam as superficies de inclusdo na parafina.

f.2)  Neutralizacéo e desidratagdo

Os espécimes foram transferidos para recipientes contendo solucéo de sulfato de sodio
5% (NaSO,) e permaneceram por 20 horas. Em seguida, foram lavados em &gua e iniciada a
desidratag@o. Os espécimes foram mantidos em solucdo de etanol a 70% (CHsOH) por 24
horas. Apos esse periodo, solugdes com concentracfes crescentemente de etanol (80%, 90%,
96%, 100%) foram trocadas a cada 2 horas. Apés a passagem pela solucéo de etanol a 100%,
os espéecimes foram transferidos e mantidos por 24 horas em recipientes contendo solugdo
composta de etanol a 100% e xylol em partesiguais.
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f.3) Diafanizacdo e embebicdo em parafina

Foram realizadas trés trocas consecutivas, a cada 2 horas, de xylol, sendo em seguida
iniciada a embebicdo na parafina. Os espécimes foram transferidos para recipientes contendo
parafina, os quais foram mantidos em estufa®. Foram realizados dois banhos de parafina com
intervalo de 1.1/2 horas entre eles.

f.4)  Inclusio em parafina e confecgdo das laminas

Os espécimes foram posicionados em moldes preenchidos com parafina liquefeita.
Com a solidificagdo da parafina removeu-se 0 excesso e pequenos blocos contendo os
espécimes foram obtidos. Para posicionamento dos espécimes no micr6tomo os blocos
contendo os espécimes foram montados em pequenas bases de madeira (Figura 19). Com o
auxilio de um micrétomo®, foram obtidos cortes semi-seriados com 6 um de espessura e
feitos transversalmente a area de osteotomia. Ap0s, os cortes foram montados em |aminas e
colocados na platina aquecedora® para distensdo dos cortes. Seguiu-se com a colocagdo das
|aminas em estufa®, por um dia, para remocao da parafina.

Figura 19: Trés blocos contendo os espécimes correspondentes, montados sobre as bases de madeira,
podendo-se observar as respectivas identificagdes.

% Orion® 515, Farnem, S&o Paulo, Sao Paulo, Brasil.

% Rotary Microtome HM 335 E, MICROM L aborgeréte GmbH, Walldorf, Alemanha.
% |_eicaHI 1220, Leica Microsystems GmbH, Nussloch, Alemanha.

37 Olidef CZ, Olidef, Ribeirdo Preto, Sao Paulo, Brasil.
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Apbs esses procedimentos, as |aminas foram coradas com Hematoxilina e Eosina (HE)
e Tricrémico de Mallory (TM), utilizando uma grade especifica para imersdo em solugoes.
Todas as laminas seguiram rigorosamente 0S mesmos passos e apos a sua finalizagao, foram

armazenadas em um estojo pléstico especifico (Figura 20).

Figura 20: Estojos utilizados para armazenamento das |aminas.

g) ANALISE HISTOLOGICA

Foi realizada andlise qualitativadostercos TT, TI e TC. O Tl do periodo de 2 semanas
tanto do Grupo Metdlico quanto do Grupo Absorvivel foram analisados, porém ndo foram
descritos devido a apresentar aspectos histol 6gicos semelhantesaos TT e TC. JAno periodo de
18 semanas, os tercos TT, Tl e TC também foram analisados separadamente, porém como se
assemelhavam dentro de cada Grupo, optou-se por apenas uma descricéo referente aos trés
para cada Grupo.

As imagens foram capturadas com auxilio de uma camera® acoplada a um
microscopio 6ptico®, nas lentes de aumento de: 1,6x; 2,5x e 10x.

Cada céo e seus respectivos tercos e tipo de sistema foram analisados nas 3 lentes

mi croscopicas em no minimo 3 cortes histol 6gicos.

% |eica DFC300 FX, LeicaMicrosystems GmbH, Wetzlar, Alemanha.
¥ LeicaDM LB2, LeicaMicrosystems GmbH, Wetzlar, Alemanha.
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Os dados foram confrontados e descritos sempre referindo as semelhancas e diferencas

entre os cortes histol0gicos, entre 0s tergcos e entre 0s sistemas.

h) ANALISE HISTOMETRICA

Primeiramente, as imagens foram capturadas com auxilio de uma camera® acoplada a
um microscopio optico™, com lente de aumento de 2.5x, sendo uma imagem obtida com
auxilio de lentes especiais, onde a luz incidente tornava-se polarizada (Figura 23A) e outra
imagem sem as lentes de polarizagdo (Figura 23B). O uso de lentes de polarizacéo teve o

objetivo de diferenciar com maior precisdo 0 tecido 0sseo neoformado do tecido 0sseo

remanescente.

Figura 23: A) imagem obtida com lentes de polarizacéo; B) imagem sem lentes de polarizagéo.

Em seguida, as imagens capturadas do periodo de 2 semanas eram acessadas em um
programa especifico*® para mensuracdo, sendo todas reguladas em micrémetros (um). Foram
realizadas medidas em pm da distancia entre os fragmentos 6sseos, utilizando-se como ponto
de referéncia as bordas mais externas do 0sso remanescente das corticais vestibular e lingual
(Figura 24).

“0'eica DFC300 FX, LeicaMicrosystems GmbH, Wetzlar, Alemanha.
“ LeicaDM LB2, LeicaMicrosystems GmbH, Wetzlar, Alemanha.
“2 |_eica QWin Image, Leica Microsystems GmbH, Wetzlar, Alemanha.
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Figura 24: Quantificacdo da distancia entre as bordas mais externas do 0sso remanescente da cortical
no periodo de 2 semanas.

As imagens capturadas sem lente de polarizacdo da luz foram utilizadas para a
mensuragdo da area de tecido 0sseo neoformado no sitio da osteotomia entre as corticais
Osseas vestibulares e linguais no periodo de 18 semanas.

As imagens capturadas previamente foram analisadas com o auxilio do mesmo
programa de computador mencionado anteriormente, selecionando-se a area correspondente a
cortical 6ssea (Figura 25A). Esta area foi delimitada eliminando-se a por¢do correspondente
ao calo 6sseo (Figura 25B). Apds esta delimitacdo, as bordas de tecido 0sseo remanescente na
area da osteotomia eram identificadas e unidas nas porgdes externas e internas, obtendo-se a
regido da osteotomia entre as corticais 6sseas (Figura 26A). ApOs esta delimitacdo, a area
correspondente a neoformagdo 0ssea (ANO) era calculada pelo programa, gerando um valor
numérico correlativo. Com o objeto de obter dados em porcentagem, as areas correspondentes

aos espacos medul ares foram adicionadas (Figura 26B) de forma a se obter a éreatotal (AT).
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Figura 25: A) imagem selecionada para mensuracéo; B) delimitacdo da cortical 0ssea remanescente e
area da osteotomia (azul) com eliminagéo da area correspondente ao cal 0 6sseo externo.

Figura 26: A) delimitacdo da area correspondente a osteotomia (azul) sem envolver os espacos
medulares; B) selecdo da areatotal de neoformagéo dssea.

i) TESTESESTATISTICOSUTILIZADOS

i.1) Periodode2 semanas

Testet de student

Este teste possui como caracteristica: normal, paramétrico, delimitando 2 amostras e
realizados com dados pareados. O objetivo foi identificar se houve ou néo diferenca estatistica
significante entre os valores de distancia nas corticais vestibular e lingual no periodo de 2
semanas, para assm determinar se seria necessario realizar 1 teste estatistico para cada
cortical ou serealizaria apenas 1 teste envolvendo todos os dados juntos.
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Teste andlise de variancia Two-Way Anova
Este teste teve o objetivo de correlacionar tercos (TT, Tl, TC) e sitemas (metalico e
absorvivel) e verificar se houve ou ndo diferenca estatistica significante tanto entre tercos

Como entre 0s sistemas.

i.2) Periodode 18 semanas

Teste analise de variancia Two-Way Anova

Assim como no periodo de 2 semanas, 0 teste correlacionou 0s tercos com os sistemas,
sendo que em vez de disténcia, o dado analisado foi a area e sempre com vaores em
porcentagens. Onde, a &rea total (AT) correspondeu a 100% e a érea de neoformacéo éssea

(ANO) seria“x%” aqual erao valor de interesse.

M édia aritmética dos dados

Caso a amostra resultasse em dados estatisticamente significantes, as médias dos
dados seriam adquiridas para se ter uma concluséo de qual resultado seria mais expressivo,
seja entre tercos ou sistemas ou ambos.

Para todas as andlises estatisticas, determinou-se para que um resultado fosse

estatisticamente significante o valor de p deveriaser menor ou igual a 0,05 (p<0,05).



RESULTADOS
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3.1 ANALISEHISTOLOGICA

a) PERIODO DE 2 SEMANAS

Para todos 0s grupos experimentais, a neoformagao de 0sso imaturo no periodo de 2
semanas ndo foi suficiente para unir as extremidades Gsseas criadas pela osteotomia (Figura
27A-D).

a.1l) Tercode Tensao Metalico (TTM2)

Cortes histol 6gicos transversais mostraram as corticais 0sseas vestibular e lingual bem
definidas, formadas por 0sso lamelar compacto, e mais internamente, na regido medular, um
tecido conjuntivo predominantemente frouxo, com densidade varidvel de matriz colagena,
algumas é&reas focais de infiltrado inflamatorio e hemorragia. Observou-se uma faixa de
descontinuidade atravessando perpendicularmente estas corticais 0sseas, correspondente a
area da osteotomia, a qual estava parcialmente preenchida por tecido conjuntivo nao
mineralizado. Sinais de remodelacdo Gssea nas corticais foram evidenciados pela presenca de
osteoclastos em lacunas de Howship em suas superficies externa (periosteo) e interna
(endosteo), associada a discreta reacdo do endosteo, com formacdo de trabéculas

interconectadas de osso imaturo (“woven bone”) (Figura 27A).

a.2) Terco de Tensdo Absorvivel (TTA2)

As corticais Osseas vestibular e lingual exibiam segmento de descontinuidade
perpendicular a seu longo eixo, correspondente a area de osteotomia. Tanto a &rea da
osteotomia como aregido medular eram constituidas de tecido conjuntivo predominantemente
frouxo, com infiltrado inflamatério de moderado a intenso e focos hemorragicos. Em apenas
uma seccdo histoldgica observou-se area focal de diferenciacéo condrogénica. A reacdo do
enddsteo, representada pela neoformacdo de osso imaturo, era minima, predominando a
atividade de reabsorcéo da matriz éssea por osteoclastos. Adjacente a area da osteotomia,
observaram-se trabéculas interconectadas de 0sso imaturo associadas a superficie externa do

0ss0 lamelar (reagdo do peridsteo) (Figura 27B).
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a.3) Terco de Compressdo Metalico (TCM2)

Observou-se intensa reacéo do enddsteo em regides adjacentes a area da osteotomia,
caracterizada pela neoformag&o de 0sso imaturo organizado em trabéculas interconectadas e
continuas a superficie interna das corticais. O o0sso imaturo estabelecia contato com a
superficie de osso lamelar prévia e parciamente reabsorvida por osteoclastos. Na area da
osteotomia e em &reas da regido medular, observou-se tecido conjuntivo denso com areas
residuais de infiltrado inflamatério e focos hemorréagicos. Feixes vésculo-nervosos foram,

comumente, identificados associados ao canal mandibular (Figura 27C).

a.4) Terco de Compressao Absorvivel (TCA2)

As corticais 6sseas na regido adjacente a &rea de osteotomia mostraram apenas
discreta neoformacdo de 0sso imaturo e areas de reabsor¢do por atividade osteoclastica
predominantemente em sua superficie interna. Na area da osteotomia e em éreas da regido
medular o tecido conjuntivo denso exibia variavel densidade de matriz colagena, com focos
de infiltrado inflamat6rio e hemorrégicos. Em algumas seccdes, observava-se neoformagdo
Ossea por atividade periostal. Vasos sanguineos e nervos estavam associados ao canal
mandibular (Figura 27D).

a.5) Terco Intermedidrio Metalico (TIM2) e Absorvivel (TIA2)
Os tecidos na érea de osteotomia referente a TIM2 e TIA2 exibiam organizacdo que
variava entre 0s aspectos caracteristicos dos respectivos TC2 e TT2. Por essa razdo, optou-se

por ndo se apresentar uma descricdo especificapara TIM2 e TIA2.

b) PERIODO DE 18 SEMANAS

Para todos 0s grupos experimentais, em 18 semanas observou-se reparo 0sseo que
unia as extremidades Osseas criadas pela osteotomia (Figura 27E-1). Como 0s aspectos
histol 6gicos foram semelhantes para TT, Tl e TC em cada grupo, com excecao a presenca do

canal mandibular para TC, serdo apresentadas duas descricdes: Metalico e Absorvivel.
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b.1) Tercos de Tensdo, Intermediario e Compressdo Metadlico (TTM18, TIM18 e
TCM18)

As corticais 6sseas exibiam area de reparo caracterizada por tecido 0sseo compacto,
congtituido de formac6es lamelares depositadas sobre 0sso imaturo, com canais de Havers de
diferentes dimensdes (Figura 27E, F, H). As interfaces com 0 0sso lamelar original e entre as
neoformacdes de 0sso imaturo e lamelar (Figura 27E) foram claramente identificadas sob luz

polarizada (Figura 27F).

b.2) Tercos de Tensdo, Intermediario e Compressdo Absorvivel (TTA18, TIA18 e
TCA18)

As corticais 6sseas apresentavam area de reparo caracterizada pela formagdo de tecido
0sse0 com aspectos semelhantes ao do 0sso esponjoso. Trabéculas Osseas interconectadas,
constituidas de osso lamelar depositado sobre 0sso imaturo, delimitavam espacos medulares
e/ou canais vasculares amplos (Figura 27G, |), de tecido conjuntivo ricamente vascularizado e
com densidade variavel de fibras coldgenas. A interface do novo 0sso com 0 0sso compacto

original, lamelar, era nitida sob luz polarizada.
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Figura 27. Aspectos histol 6gicos da area de osteotomiareferentesa (A) TTM2; (B) TTA2; (C) TCM2;
(D) TCA2; (E, F) TTM18; (G) TTA18; (H) TCM18; (1) TCA18. (A-D) Observa-se &rea de ostectomia
em corticais Gsseas com areas de reabsorcao (cabecas de seta) e aposicdo de 0sso imaturo (setas) como
resultado de reacdes do endosteo e periodsteo. (E, F) Interface 0sso original-novo 0sso (cabegas de seta)
sob luz convencional (E) e luz polarizada (F). (G) Area de reparo cortical (delimitada por cabecas de
seta) com aspecto de 0sso esponjoso. (H) Area de reparo cortical com aspecto de 0sso compacto. (1) A
semelhanca de TTA18 (G), o reparo da cortical Gssea na érea de osteotomia exibe aspecto de 0sso
esponjoso, com amplos espacos medulares. Tricrdmico de Mallory. Barra de escala para A-D, G-l =
800 pm; para E, F = 200 pm.
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3.2 RESULTADOSHISTOMETRICOS

a) PERIODO DE 2 SEMANAS

Comparando-se as distancias entre os fragmentos das corticais vestibulares e linguais
de todos os tercos e todos os sistemas, o teste t de student ndo mostrou diferenca
estatisticamente significante (p=0.67), ou sgja, ndo houve diferenca entre os dados de
distancia entre as corticais vestibulares e linguais de nenhum dos tercos.

Este resultado possibilitou que se inserissem todos os dados de distancia (Tabela 1)

em um SO teste estatistico.

Tabela 1: dados referentes ao periodo de 2 semanas.

TT TI TC
. vest 9863 16595 1345
CO3 g 15692 490 206.24
N o vest 45282 55262 245.77
M
edico  C05 147.95 39006 11656
crpg Ve 23762 92376 112.44
ling 145697 47533 273.82
cxp1a VeS 27797 42592 179.34
ling 46024 30678 3138
, _ . ves 154516 860.83 417.56
A Cio 15
borvivel ling 50059 23314 165.89
. vedt 2421 8967 9415
Céo 16 .
ling 22865 30039 20175

Entdo, apos esta fase, realizou-se o teste analise de variancia Two-Way Anova.
Nenhum dos resultados apresentou diferenca estatisticamente significante (tercos p=0,07;
sistemas p=0,99; tercos x sistemas p=0,66), ou sgja, ndo houve diferencas estatisticamente
significante nem em relagdo ao sistema usado (Grafico 1), nem em relagdo aos tercos
estudados e nem em relacéo a combinagdo do tipo de sistema com determinado terco (Gréfico
2).
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Gréfico 1. Médias das distancia entre os fragmentos 6sseos no periodo de 2 semanas dos sistemas
metélico e absorvivel.
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Gréfico 2: Médias das distancia entre os fragmentos 6sseos no periodo de 2 semanas dos sistemas
metélico e absorvivel, nos diferentes tercos.
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b) PERIODO DE 18 SEMANAS

De posse das medidas de ANO e AT, de cada terco dos dois tipos de sistemas, achou-
se a porcentagem de cada ANO, sempre levando-se em consideragéo que AT=100% (Tabela
2). Sendo que esta medida foi tomada para que ndo houvesse uma andlise errénea dos dados,
ou segja, poder-se-ia ter situacdes em que a ANO x fosse numericamente superior a ANO v,

porém em porcentagem de AT esse valor seriainverso (ANOy > ANO X).

Tabela 2: dados referentes & porcentagem da area de neoformacao dssea.

TT TI TC
3 vest 6929 7437 7059
1V
Cao ling 69.17 8039 8286
N N vest 83 3913 79.33
Metal .
Ico Cao7 iy 9054 6058  83.19
o1 VS 8495 9062 8143
ling 7666 9104 7427
con Ve 7965 6159 83.84
ling 6835 2752 822
) ) vest 4977 4897 4569
A Céo 12 i
bsorvivel ling 8061 6552 7111
o1 VS 6471 5528 6476
ling 7448  46.52 76.65

Ent&o, realizou-se o teste de andlise de variancia Two-Way Anova. O resultado deste
teste ndo foi significante estatisticamente para os tercos (p=0,14), ou segja, ndo houve
diferenca estatisticamente significante quando se analisou a quantidade de neofomacdo éssea
entre os tercos. Porém, houve diferenca estatisticamente significante tanto para os sistemas,
quanto para interacdo sistema x terco (p=0,01 e p=0,03). Ou sga, houve diferenca
estatisticamente significante tanto quando se analisou o tipo de sistema proposto, quanto se
correlacionou o tipo de sistema com determinado tergo (Grafico 3).

Por fim, para identificar qual o sistema apresentava maior neoformacdo 0Ossea,
determinaram-se as médias de cada tipo de sistema, onde a maior média significaria uma
maior neoformacdo 6ssea. Como resultado, a média do Grupo Metdlico foi 76,74% e a do
Grupo Absorvivel foi 63,73% (Gréfico 4).
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Gréafico 3: Média das porcentagens de neoformacéo dssea entre os fragmentos no periodo de 18
semanas dos sistemas metalico e absorvivel, nos diferentes tercos.
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Gréfico 4: Média das porcentagens de neoformagdo Ossea entre os fragmentos no periodo de 18
semanas dos sistemas metdlico e absorvivel.
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Sabe-se que a otimizacdo e finalizagdo do processo de reparo 0sseo sdo mandatarios
para 0 sucesso do tratamento, pois além de propiciar a cura, minimiza os efeitos deletérios do
procedimento cirdrgico e aumenta a previsibilidade dos resultados.

Embora o tratamento de fraturas e osteotomias mandibulares com placas e parafusos
manufaturados com titénio e sua ligas sgja um método ja bem estabelecido, ainda h& poucas
informagdes sobre sua influéncia no processo de reparo 6sseo (Freitag; Landau, 1996;
Rasubala et al., 2004; Sverzut et a., 2008). Esta deficiéncia de informagdo se torna ainda
maior em relacdo aos sistemas absorviveis (Getter et al., 1972; Hochuli-Vieira et a., 2005). A
escassez de informagOes sobre a area da osteotomia talvez se deva ao fato da maioria dos
estudos buscarem informagdes sobre a remodelacdo 0ssea na interface entre os parafusos e 0
tecido 0sseo.

Desde o inicio das pesquisas com 0s materiais absorviveis uma série de vantagens em
relacdo ao sistema metdlico ja foi mencionada pela literatura cientifica, entre elas. material
ndo corrosivo, facilidade de modelagem, possibilidade de evitar uma segunda cirurgia para
remocdo do material, baixa incidéncia de infecgdo, ndo interfere em exames de imagem,
estresse fisico transmitido gradual mente para o tecido 6sseo evitando o efeito stress shielding,
ndo causa sensibilidade ao frio e ndo interfere em tratamentos radioterapicos (Agarwal et a.,
2009; Arnaud; Renier, 2009; Backstrom et al., 2005; Bahr et a., 1999; Bayram et al., 20009,;
Chacon et a., 2005; Cox; Kohn; Impelluso, 2003; Hochuli-Vieira et al., 2005; Kitagawa,
2004; Kosaka et a., 2003; Leonhardt et al., 2008; Louis, Holmes; Fernandes, 2004; Pietrzak,
2000; Quereshy et al., 2000; Suzuki, 2004; Tams et a., 1996, 2001; Yerit et a., 2002, 2005;
Ylikontiolaet a., 2004).

Entretanto apresenta desvantagens, como: ato custo, necessidade de aquecimento em
recipiente proprio para ativacéo e modelagem e necessidade do formador de rosca, 0 que vem
a aumentar o tempo cirurgico (Agarwal et a., 2009; Bayram et a., 2009; Buijs et a., 2009;
Leonhardt et al., 2008; Louis, 2004; Mai et a., 2007; Pietrzak, 2000; Pilling et al., 2007).
Adicionamente, algumas de suas propriedades ainda estdo sendo discutidas, como:
resisténcia, rigidez, estabilidade, qualidade do reparo, tempo de absor¢éo do material, reacéo
de corpo estranho e previsibilidade do tratamento (Agarwal et al., 2009; Arnaud; Renier,
2009; Bayram et al., 2009; Cox; Kohn; Impelluso, 2003; Kitagawa, 2004; Leonhardt et al.,
2008; Losken et al., 2008; Louis; Holmes, Fernandes, 2004; Pietrzak, 2000; Suzuki, 2004,
Tamset al., 2001; Yerit et al., 2002, 2005; Ylikontiola et a., 2004).

Os sistemas de fixagdo absorviveis sdo compostos por diferentes tipos e proporcdes de

materiais e estas diferentes composi¢des resultam em diferentes caracteristicas de resisténcia,
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rigidez, estabilidade e tempo de absorcéo (Bahr et al., 1999; Nieminen et al., 2008; Pietrzak,
2000; Ricalde et al., 2008; Yerit et al., 2002; Ylikontiola et al., 2004). Adicionalmente ao
material empregado, esses resultados também se devem a: diferentes geometrias, modos de
fabricagdo e métodos de esterilizacdo dos sistemas (Agarwal et a., 2009; Bell; Kindsfater,
2006; Buijs et al., 2007a, 2007b, 2009; Vaananen et al., 2008).

Estudos mecénicos e de elementos finitos, analisaram a resisténcia e estabilidade
desses materiais. Em relacdo ao estresse inicial, alguns autores encontraram resultados
similares entre os sistemas metdlico e absorvivel (Cox; Kohn; Impelluso, 2003; Suuronen et
al., 1997), enquanto outros autores relataram uma diferenca estatistica significante em relacéo
aestabilidade inicial entre esses dois materiais, com superioridade do metalico (Bayram et al.,
2009). Quanto a rigidez, o sistema metalico chegou a ser até trés vezes mais rigido que o
absorvivel (Cox; Kohn; Impelluso, 2003); sendo que em alguns estudos essa rigidez foi
analisada em testes de tensdo, flex&o e tor¢éo resultando em diferencas significantemente
superior para o sistema metélico (Bayram et al., 2009; Chacon et al., 2005; Buijs et al., 20073,
2007b).

Os primeiros trabalhos publicados relacionados a tratamentos de fratura de face com
material absorvivel (APL) descreveram num periodo precoce movimentacdo dos fragmentos
fraturados sugerindo uma falta de estabilidade, porém sem influéncia no sucesso do
tratamento (Getter et al., 1972). Outros estudos que compararam 0s sistemas metalico e
absorvivel, da mesma forma encontraram uma menor estabilidade do absorvivel, entretanto
obtiveram sucesso no tratamento das fraturas (Arnaud; Renier, 2009; Buijs et al., 20073,
2007b; Kitagawa et al., 2004; Leonhardt et al., 2008; Louis; Holmes, Fernandes, 2004,
Pietrzak, 2000; Suzuki et al.,2004; Tams et a., 1996; Ueki et al., 2006; Yerit et a., 2002;
Ylikontiolaet al., 2004).

Embora estudos clinicos e experimentais in vivo venham demonstrando bons
resultados dos sistemas absorviveis (Agarwal et a., 2009; Backstrom et al., 2005; Bahr et al.,
1999; Bdll; Kindsfater, 2006; Leonhardt et al., 2009; Losken et a., 2008; Queresby et al.,
2000; Rasse et al., 2006; Suuronen et a., 1997; Tams et a., 1995; Yerit et a., 2002, 2005),
alguns autores advertem que a estabilidade entre os fragmentos ainda € menor do que a
oferecida pelos sistemas metalicos (Arnaud; Renier, 2009; Backstrom et al., 2005; Bell;
Kindsfater, 2006; Buijs et a., 2007a, 2007b; Kitagawa et al., 2004; Louis, Holmes;
Fernandes, 2004; Pietrzak, 2000; Rasse et a., 2006; Suzuki et al.,2004; Tams et al., 1995,
1996; Yerit et a., 2002; Ylikontiola et al., 2004).
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Com relagdo aos sistemas manufaturados com APLL/APDLL, os estudos vém
demonstrando que até 14 semanas o material permanece com 70% de sua resisténcia, devido
principalmente a sua lenta absorcdo (Agarwal et al., 2009; Bayram et a., 2009; Nieminen et
al., 2008). Depois de inserido no organismo, mais precisamente no terceiro dia, sua
estabilidade e rigidez aumentam, comparando-se ao sistema metdlico, porém até o terceiro dia
0 uso de barra de Erich é recomendado por alguns autores no intuito de evitar problemas de
oclusdo e instabilidade dos fragmentos (Leunhardt et al., 2009).

No periodo de 2 semanas desse estudo, as disténcias entre os fragmentos 6sseos ndo
tiveram diferencas estatisticamente significante entre os sistemas de fixacdo utilizados.
Entretanto, clinicamente observavamos mobilidade moderada nos animais do Grupo
Absorvivel, enquanto no Grupo Metdlico esta mobilidade era ausente. Nas verificagdes
semanais, observamos que esta mobilidade diminuia gradativamente até estar ausente na
quarta semana de pos-operatorio. E importante ressaltar a importancia da contencéo dentéria
realizada no Grupo Absorvivel, pois somente o sistema de fixagdo provavelmente ndo seria
eficaz no tratamento da osteotomia.

Esta menor estabilidade nos permite concordar com 0s autores que ressaltam a
necessidade de utilizar estes sistemas em pacientes que colaborem com o tratamento (Agarwal
et a., 2009; Bell; Kindsfater, 2006; Kitagawa et a., 2004; Kosaka et a., 2003; Louis;
Holmes; Fernandes, 2004; Pietrzak, 2000; Vaananen et al., 2008). O uso de algum tipo de
estabilizacdo adicional aos sistemas absorviveis é recomendado por alguns autores nas
primeiras semanas (Cox; Kohn; Impelluso, 2003; Tams et al., 2001). Adicionalmente,
algumas contra indicagdes sdo citadas na literatura para o uso destes sistemas, como: etilismo,
tabagismo, uso de drogas ilicitas e pacientes que podem ndo seguir as recomendacdes pos-
operatérias (Agarwal et al., 2009; Bdl; Kindsfater, 2006; Kitagawa et al., 2004; Kosaka et al.,
2003; Louis; Holmes; Fernandes, 2004, Pietrzak, 2000; Vaananen et al., 2008).

As andlises histologica e histométrica realizadas neste estudo revelaram diferencas
importantes entre 0s sistemas de fixac&o utilizados.

Na andlise histolégica no periodo de 2 semanas do tratamento com sistema metdlico,
os resultados do nosso estudo foram semelhantes aos encontrados por Sverzut et a. (Sverzut
et al., 2008) e os observados ap0os o uso do sistema absorvivel estdo em concordancia com os
descritos nos primeiros estudos (Cutright; Hunsuck; Beasley, 1971; Cutright; Hunsuck, 1972;
Getter et a., 1972) assim como em pesquisas mais recentes (Hochuli-Vieira et al., 2005;
Quereshy et al., 2000; Suuronen et al., 1997).
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Quando se confrontou o sistema metalico com o absorvivel no periodo de 2 semanas,
as corticaisdo TT e TC dos animais tratados com o sistema absorvivel apresentavam-se com
atividade osteoclastica mais intensa, sendo que a reacdo do enddsteo foi mais discreta e o
infiltrado inflamat6rio na regido medular mais exuberante. Ja 0 peridsteo apresentava uma
reacdo semelhante e as vezes superior ao tratamento com sistema metélico. Independente do
tipo de sistema utilizado, metélico ou absorvivel, o0 TC apresentou atividade de remodel acéo
Ossea mais intensa que o TT, entretanto também n&o foi capaz de produzir o reparo 0sseo
completo neste periodo.

No periodo de 18 semanas, no sistema absorvivel assm como no metalico, houve
reparo completo da osteotomia no em todos os animais, porém no Grupo Absorvivel
observou-se formacdo de tecido 0sseo com aspectos semelhantes ao do 0sso esponjoso, com
espacos medulares, canais vasculares amplos e um tecido conjuntivo ricamente vascul arizado.
Suuronen et a. (Suuronen et a., 1997) relatam a presenca de woven bone na &rea do reparo
apos 24 semanas, Tams et al. (Tams et a., 1995) e Queresby et a. (Queresby et al., 2000)
sugeriram formacdo de 0sso maduro na area de reparo apds 18 semanas e 24 semanas,
respectivamente. Entretanto, nenhum dos trés trabal hos mencionados descreve a qualidade do
tecido 6sseo neoformado ao longo da &rea da osteotomia.

Apesar dos primeiros estudos que utilizaram sistemas absorvivels no tratamento de
fraturas faciais relatarem a finalizacdo do processo de reparo 6sseo com a presenca de tecido
0sse0 maduro, as presencas de calo 0sseo e de células gigantes foram relatadas (Cutright;
Hunsuck; Beasley,, 1971; Cutright; Hunsuck, 1972; Getter et al., 1972). Entretanto, estudos
mai s recentes com sistemas de fixagdo compostos de APLL ou APLL-APG tém demonstrado
minimas reactes inflamatorias e nenhuma reacéo de corpo estranho nos primeiros 24 meses, 0
gue, segundo os autores, se deve ao tipo de material usado que é mais lentamente degradado
do que materiais confeccionados apenas com APG ou APL (Arnaud; Renier, 2009; Bayram et
al., 2009; Bell; Kindsfater, 2006; Eppley, 2005; Leonhardt et al., 2009; Suzuki et al., 2004;
Tamset a., 2001; Yerit et al., 2002, 2005; Uygur et a., 2009; Ylikontiola et al., 2004).

O processo de degradacdo dos materiais absorviveis comeca com a quebra do
polimero em fragmentos menores por hidrélise, sendo estes posteriormente degradados por
fagocitos e células gigantes. Finalmente, em nivel intracelular, a eliminacéo final dos produtos
englobados pelas células ocorre através do ciclo de Krebs, resultando em gas carbbnico e
&gua, os quais sdo eliminados pela respiracédo e pela urina (Losken et al., 2008; Nieminen et
al., 2008).
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Uma maior quantidade de células gigantes e macrofagos pode representar uma menor
biocompatibilidade do sistema empregado, podendo resultar em uma resposta inflamatoria
aguda ou reacdo de corpo estranho clinicamente evidente (Bayram et a., 2009; Cox; Kohn;
Impelluso, 2003; Cutright; Hunsuck; Beasley,, 1971; Cutright; Hunsuck, 1972; Getter et al.,
1972; Pietrzak, 2000; Ylikontiola et al., 2004). N& observamos, tanto no periodo de 2
semanas como no de 18 semanas, a presenca de células gigantes ou de macrofagos. Esta
auséncia pode ser explicada por trés hipoteses. 0 material proporciona uma degradacdo lenta
gue evita o acUmulo exagerado de detritos; nos periodos analisados ainda ndo estava
ocorrendo a fase da absor¢éo que envolve a presenca destas células e finalmente, a regido de
interesse do estudo estava relativamente distante do material ndo possibilitando a presenca das
células nos cortes histologicos analisados. Alguns autores sugerem que quando o
APLL/APDLL é utilizado, as células gigantes e macréfagos s6 surgem depois de 1 ano de
pOs-operatorio (Backstrom et al., 2005; Bahr et al., 1999; Cox; Kohn; Impelluso, 2003; Fan
et a., 2008; Losken et a., 2008; Pietrzak, 2000; Rasse et al., 2006; Y likontiola et al., 2004).

Ha na literatura cientifica um questionamento sobre como definir quando o tecido
0sseo é considerado esponjoso e quando ele pode ser considerado cortical. Na tentativa de
definir um limiar entre 0sso cortical e 0sso esponjoso alguns autores consideraram que esta
diferenca depende ndo sd da porosidade como também das estruturas predominantemente
encontradas, onde um tecido 6sseo compacto € caracterizado com um valor que variade 5 a
30% composto de canais osteonais, canais de Volkmann, ostedcitos e seus canaliculos e
lacunas reabsorvidas, e um tecido 06sseo esponjoso € caracterizado por ser altamente
vascularizado e ter um 0sso medular entre os espacos trabeculados, sendo esses espacos de 30
a 90% (Bonucci, 2000; Gibson, 1985; Zioupos et al., 2008). Portanto, esta classificagdo nos
permite afirmar que no periodo de 18 semanas o tecido dsseo observado no Grupo Metélico
foi compacto, pois apresentou em media 23,26% de espacos ndo mineralizados, enquanto no
Grupo Absorvivel foi esponjoso, pois apresentou 36,27% de espacos ndo mineralizados.

Estudos anteriores com sistemas metdlicos relatam que a neoformacdo ndo ocorre
apenas por contato 6sseo, mas também pela formacgéo de calo 0sseo (dos Santos et a. 2007,
Sverzut et a. 2008). Alguns autores observaram a ocorréncia de calos 6sseos apos 0 uso de
sistemas absorviveis, sendo que em alguns casos 0 calo 0sseo aumentava de volume conforme
a reparo era completado (Backstrom et al., 2005; Fan e et al., 2008; Rasse et a., 2006;
Suuronen et al., 1997). Os calos sdo geralmente encontrados por lingual, onde os fragmentos
0sseos tém maior movimentacao, pois na vestibular devido a presenca do sistema de fixagéo,

sO ocorre movimento de rotacdo no eixo transversal desses fragmentos (Rasulaba et al., 2004,
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Santos et a., 2007; Sverzut et al., 2008). Em nosso estudo, houve formacdo de calo 0sseo
independentemente do sistema de fixagdo utilizado, entretanto foi mais exuberante no Grupo
Absorvivel.

Estas diferencas nos leva ao questionamento se os padrdes de reparo 6sseo observados
neste estudo sdo diferentes ou sdo 0 mesmo padréo, mas em fases diferentes. Acreditamos que
sgjan padroes diferentes de neoformacdo Ossea, reflexo dos diferentes ambientes
biomecanicos proporcionados pelos sistemas de fixacdo, também diferentes (Sverzut et al.,
2008).

Os resultados deste estudo nos permitem afirmar que ambos os sistemas de fixaco
foram capazes de proporcionar afinalizagdo do processo de reparo na area da osteotomia apos
18 semanas. Entretanto, ndo podemos afirmar que um sistema de fixacdo ofereceu um
processo de reparo 6sseo superior ao outro, mesmo porque este ndo foi objetivo deste estudo.
Nosso objetivo foi compreender o processo de reparo oferecido pelo sistema absorvivel,
tendo-se como referéncia o sistema metélico ja amplamente aceito pela literatura cientifica

como gold standard.
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e A disténcia entre os fragmentos 6sseos no periodo de 2 semanas foi semelhante entre os
tercos de um mesmo sistema e entre 0s sistemas,

e Ambos 0s sistemas propiciaram o processo de reparo 6sseo na area da osteotomia apds 18

semanas, entretanto cada sistema produziu um diferente padrao de reparo 6sseo.

e A porcentagem de neoformagéo éssea no periodo de 18 semanas do Grupo Metalico foi

superior ao do Grupo Absorvivel.
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