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Evaluation of carbonated nanometric hydroxiapathy in alveolar repair
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RESUMO

Esta pesquisa foi realizada no Instituto de Ciéncias Biomédicas da Universidade federal de Alfenas
(UNIFAL - MG), tendo como objetivo avaliar o potencial osteogénico da hidroxiapatita nanométrica
carbonatada ap6s extracdo de 12 molar superior direito de 10 ratos machos raca Wistar. Os animais
foram divididos em dois grupos, um tratado e um controle, nos quais foi realizada a exodontia do
primeiro molar superior direito. Os alvéolos foram preenchidos ou nio com hidroxiapatita, conforme
os grupos. Ap6s 40 dias, os animais sofreram eutandsia para coleta do material, o qual foi radiografado
e preparado para avaliacdo histologica. Os resultados permitiram observar semelhantes aspectos
macroscdpicos e radiograficos, em ambos os grupos, porém com algumas diferengas sob o ponto de
vista histoldgico, o que leva a sugerir que a Hidroxiapatita Nanométrica Carbonatada apresentou
resultados positivos quando comparada ao grupo controle.
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ABSTRACT

This research was conducted at the Biomedical Sciences Institute, Federal University of Alfenas
(UNIFAL - MG) and evaluated the carbonated nanometric hydroxyapatite osteogenic potential
posteriorly exodontie of first upper right molar in ten Wistar male rats. The animals were divided into
two groups, treated and control group, which was realized the extraction of first upper right molar.
The alveoli was filled or not with hydroxyapatite. The animals were euthanized after 40 days, to
collect of material, which was x-rayed and prepared for histological evaluation. The results showed
similar macroscopic and radiographic aspects, in both groups, but with some differences in
histological analysis, which allow suggest that carbonated nanometric hydroxyapatite showed
positive results compared to control group.
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INTRODUCAO

A cicatrizacdo de uma fratura 6ssea é um dos mais interessantes processos de reparo que
ocorre na natureza, nao havendo simplesmente a formacao de uma cicatriz, mas a reconstituicdo total
dos tecidos injuriados, que podem retomar sua forma original. E conclusivo dizer que todos os
mecanismos envolvidos neste processo ndo estejam elucidados, pois se acredita que envolvam
problemas de homeostasia celular que sofrem a influéncia de varios fatores.

O reparo alveolar ap6s exodontia tem inicio com o preenchimento do alvéolo pelo codgulo e
obliteracdo das extremidades dos vasos sanguineos rompidos nas primeiras horas que sucedem a
cirurgia. Restos celulares e alimentares estdo aderidos a superficie do coagulo. Passados 30 dias, o
alvéolo esta totalmente reparado, mas continua a ocorrer o processo de calcificacdo e reabsorcio
remodeladora do osso presente. Os remanescentes do ligamento periodontal sdo de importantes para
o inicio da proliferacdo do tecido de granulagdo e para o reparo alveolar (DEVLIN et al., 1996;
GUGLIELMOTTI, CABRINI, 1985; HSIEH et al., 1994; SMITH, 1974).

Green et al. (1969), realizaram estudo do processo de reparo alveolar apds extracdo dos
terceiros molares superiores esquerdos em ratos utilizando o radiois6topo estroncio-85 em periodos
de 0 a 42 dias e concluiram que o periodo de maior formacgdo 6ssea ocorreu entre o 10° e o 14° dia
apds extracdo. As primeiras evidéncias histolégicas de neoformacio 6ssea ocorreram na area dssea
perialveolar entre o 3° e 0 7° dia ap6s a extragdo. No alvéolo, o periodo de maior atividade radioativa
foi entre o 10° e o 14° dia. A incorporacio de radioisétopos continuou até o 35° e 42° dias apés a
extracdo, indicando que a maturacdo 6ssea continua mesmo apds ter ocorrido a reparacao histolégica,
que se completa por volta do 21° dia.

Nas ultimas décadas, a partir dos avancos da bioengenharia dssea tecidual, diferentes
materiais tém sido sugeridos como substitutos 6sseos, no sentido de funcionarem como arcabouco
de matriz extracelular e permitirem neoformacio 6ssea. Diversas propriedades sdo necessarias a
estes substitutos, tais como: 7 bioatividade, osteoconducdo, osteoinducdo, biocompatibilidade e
biodegradacdo. Adicionalmente, devem ter custos acessiveis, e que sejam facilmente produzidos e
moldados (BURG et al,, 2000; FERNANDES, 2011; LE GEROS et al., 1995; PILLIAR et al., 2001).

Diversos biomateriais estdo sendo testados por apresentar habilidade de regeneracao éssea
tais como a hidroxiapatita de calcio e o fosfato tricalcico (SCHUKNECHT, 1974). Todos esses
substituintes porosos sintéticos compartilham vantagens em relagio aos, auto e aloenxertos,
incluindo sua facil esterilizacdo e armazenamento além de sua ilimitada disponibilidade. J4 as suas
desvantagens incluem delicado manuseio, graus variaveis de reabsorc¢io, pobre desempenho em
defeitos diafisarios, além de potenciais efeitos adversos no remodelamento 6sseo (DERLACK]I,
CLEMIS, 1965).

Em relacdo aos enxertos 6sseos autdgenos, as desvantagens incluem quantidade limitada,
reabsor¢do indevida e alta morbidade no sitio doado, por isso ha evidéncias de um constante
implemento a pesquisa de enxertos 6sseos (LEVENSON et al., 1988).

Osoério (2013), realizou um estudo que, propds-se avaliar as caracteristicas do reparo de
alvéolos com perda da parede vestibular e testar a influéncia do tratamento imediato com enxerto de
material alopatico. Observou-se que, a perda de parede interferiu negativamente no volume alveolar
final. A colocacdo imediata do enxerto aloplastico foi capaz de reduzir a contracio alveolar para locais
com paredes alveolares preservadas e perdidas, podendo ser uma opc¢do para tratamento de perdas
0sseas durante o processo de exodontia. O peridsteo apresentou limitacdo na contencdo das

particulas de enxerto no interior do alvéolo quando da auséncia de parede 6ssea.
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Carvalho et al. (1997), testaram a biocompatibilidade do polimero da mamona (Ricinus
communis) implantado no interior do alvéolo dental de ratos. Os resultados sugeriram que o material
testado é biocompativel, sendo progressivamente osseointegrado no decorrer do reparo da ferida de
extracao dental.

0 trabalho de Queiroz (2002), teve como objetivo de avaliar o efeito da implantacao de um
pool de proteinas morfogenéticas dsseas (BMP) usando o colageno tipo 1 como carreador, ambos de
origem bovina, no reparo do alvéolo dentario de incisivos de ratos. Este evidenciou que o material
implantado nos 7 alvéolos mostrou atividade osteoindutora acelerando o processo de reparo no
alvéolo dentdrios de ratos.

Hidroxiapatita de calcio sintética, [CalO(PO4)(OH)], (HCS), consiste em um material
inorgdnico comumente usados em falhas Osseas e constituinte da fase mineral dos tecidos
calcificados. O seu equivalente sintético possui propriedades de biocompatibilidade e de
osteoconducdo que o coloca entre os mais importantes substitutos 6sseos da atualidade. Pode ser
utilizada em defeitos 6sseos sem carga ou em falhas nas quais cargas, estresses torcionais ou
cisalhamentos sdo neutralizados por implantes rigidos, como placas e parafusos (HAMERSCHMIDT,
2010).

A busca por um enxerto 6sseo ideal com fonte inesgotavel, de facil aplicacdo e que ofereca
uma qualidade 6ssea satisfatéria, como também com capacidade de acelerar a neoformacgao 6ssea no
local enxertado, é o que se almeja quando existe perda 6ssea, especialmente em se tratando de reparo
alveolar onde ha grande risco de invaginacdo de tecidos moles, com perda de integridade e resisténcia
do alvéolo. Assim, como estdo sendo realizados estudos utilizando-se uma forma de hidroxiapatita
carbonatada nanométrica em fraturas ésseas com defeitos criticos, no qual foram obtidos excelentes
resultados, este trabalho se justifica para que possam ser feitas comparagdes com as demais formas
comercialmente obtidas bem como com os demais componentes osteogénicos utilizados atualmente
em odontologia.

Assim, o objetivo deste trabalho foi avaliar o reparo 6sseo em alvéolos dentais preenchidos
com uma forma de hidroxiapatita nanométrica carbonatada produzida na Universidade federal de

Alfenas.
DESENVOLVIMENTO
METODOLOGIA - DELINEAMENTO DO EXPERIMENTO E MANUSEIO DOS ANIMAIS

Foram utilizados 10 ratos (Ratus norvegicus albinus, Wistar) machos, com 2 a 3 meses de
idade e cerca de 200 a 300 gramas de peso. Foram constituidos 2 grupos com 5 ratos sendo um grupo
controle e outro com aplicacdo da hidroxiapatita nanométrica carbonatada.

Cada rato recebeu medicagido pré-anestésica (cloridrato de xylazina 2%, Virbac®, 5mg/kg,
intraperitoneal). Apos verificados os sinais de sedag¢io, o animal foi anestesiado com cloridrato de
ketamina 10% (Agener ®' 10mg/kg, intramuscular) e posicionado conforme aparato especialmente

confeccionado (figura 1).
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Figura 1: Aparato utilizado para estabilizacdo do rato durante exodontia do molar

Fonte: (PASSOS, 2015).

Tao logo os sinais de anestesia foram observados, gaze umedecida foi colocada sobre os olhos
dos animais a fim de evitar o ressecamento e opacificacdo 7 das cérneas. A gengiva ao redor do
primeiro molar superior direito foi descolada com hollemback 3ss e o dente seccionado no sentido
vestibulolingual com auxilio de broca Carbide esférica 1/4 em turbina de alta rotacdo. Irrigacao
constante com soro fisioldgico estéril foi mantida com o objetivo de manter a loja cirargica limpa e
evitar superaquecimento dos tecidos. A avulsao das raizes foi realizada com o auxilio de micro cinzel
cirurgico e pinca Kelly curva adaptada como férceps, seguida por aplicacdo de etil cianoacrilato para
evitar que o material se espalhasse na boca. Durante o procedimento cirurgico foram tomados
cuidados para remocao do excesso de sangue e debris da cavidade bucal do rato.

Os animais foram mantidos em observacdo em gaiolas individuais ap6s a cirurgia e receberam
agua e racdo ad libitum até a recuperacdo total da anestesia. Os animais receberam ragdo moida
durante a primeira semana do p6s-cirurgico para reduzir o trauma pds-operatério. Todas as medidas
possiveis foram tomadas para evitar sofrimento desnecessario dos animais, bem como para reduzir
as perdas durante o trans e pos-operatoério e, consequentemente, o nimero de animais utilizados
durante o experimento. Sinais de dor, como prostracao e falta de apetite, foram notados levemente
nos dois primeiros dias apds a cirurgia, mas ndo houve administracdo de nenhuma medicagdo para
tal.

Ambos os grupos foram sofreram eutandasia com sobredose de anestésico, 40 dias apos a

extracdo dental.
PROCESSAMENTO DO MATERIAL

Apés o sacrificio, as hemi-maxilas direitas foram removidas, dissecada, fixada em formol

tamponado a 10% por 24 horas em embalagens individuais identificadas (Figura 2).

~ Figura 2: Exemplo de hemi-maxila dissecada .

Fonte: (PASSOS, 2015)
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Apés serem radiografadas em aparelho Marca Dabi-Atlante modelo Spectro 70X, com tempo
de exposicao de 0,3” a uma distancia de foco de 18 centimetros estas foram reveladas
automaticamente pelo Processadora automdtica marca Air Tecniques, modelo AT2000XR, e
posteriormente, as radiografias foram avaliadas em lupa.

A hemi-maxila direita foi descalcificada em solucdo de acido férmico e citrato de sédio a 20%,
por 3 semanas. A sec¢do prévia da hemi-maxila foi realizada com lamina descartavel de micrétomo, a
2,0mm da face mesial do [ molar e a inclusao foi realizada em posi¢do para corte vestibulo-linguais
(transversais). Foram realizados cortes seriados de 7 pm e os cortes foram corados com hematoxilina

e eosina (HE) para posterior analise.
REVISAO DE LITERATURA
ASPECTOS HISTOLOGICOS E FISIOLOGICOS DO TECIDO OSSEO E DO REPARO ALVEOLAR

0 tecido 6sseo é um tecido conjuntivo especializado em constante processo de reabsorcao e
neoformacao (GARG, 2004). Como o osso é uma mistura de fibras tenazes (fibrilas de colageno do tipo
I) e particulas sélidas (cristais de fosfato de calcio), ele apresenta boa resisténcia tanto a cargas
compressivas quanto a cargas trativas, podendo assumir diferentes morfologias e funcdes, de acordo
com sua localizagao no esqueleto humano (SILVA, 2008).

0 osso representa o maior reservatoério de calcio do corpo humano. Consequentemente, além
das funcdes de sustentacdo e protecdo de 6rgdos vitais, ele desempenha um terceiro papel, no
metabolismo, realizando a troca de minerais com o sangue. A quarta funcdo do osso é filtrar os ions
gerados no sangue que podem substituir ions de calcio ou ser incorporados a rede dos cristais de
apatita, ou ainda serem aderidos a matriz organica (SOMCHAI, 1992).

A matriz 6ssea é composta por um arranjo complexo de fibras coldgenas impregnadas com
sais minerais, em sua grande maioria, nanoparticulas de fosfato de calcio (85% pp), carbonato de
calcio (10% pp) e pequena quantidade de fluoreto de calcio e magnésio fluoretado (5% pp) (DALEN,
OLSSON, 1974). Macroscopicamente, o tecido 6sseo pode ser dividido em dois tipos, baseado na
densidade e quantidade de porosidade (GARG, 2004).

O osso cortical corresponde a 85% do osso do corpo humano e é constituido por uma
estrutura densa e compacta, caracterizada por pouca atividade metabdlica e pequena presenca de
células. O osso medular corresponde aos 15% restantes, tem fungdo de receber cargas e responder a
necessidades fisioldgicas (MUNDY, 1999).

A microestrutura do osso é composta de osso primario ou entrelacado, osso secundario ou
lamelar e células dsseas. Do ponto de vista histolégico, o tecido 6sseo pode ser classificado em
primario ou imaturo, secunddrio ou lamelar. Ambos possuem as mesmas células 7 e os mesmos
constituintes da matriz extracelular. No tecido ésseo primario, as fibras colagenas se dispdem
irregularmente, sem orientacdo definida, em menor contetido mineral e maior quantidade de
ostedcitos incluidos. No tecido 6sseo secundario, as fibras coldgenas organizam-se em lamelas que
adquirem uma porc¢do paralela umas as outras ou se disp6em em camadas concéntricas em torno dos
canais e vasos, formando os sistemas de Havers (JUNQUEIRA, CARNEIRO, 2004, 2005).

Ha trés tipos de células Osseas distintas das células medulares que pertencem ao sistema
hematopoiético. Elas sdo (HANCOX, 1972; JUNQUEIRA, CARNEIRO, 2004; MUNDY, 1999; TEN CATE,
2001).

PROCESSO DE REPARO ALVEOLAR

0 processo de reparo alveolar tem sido alvo de muitos estudos (AMLER, 1969; CARVALHO,
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OKAMOTO,1987; EVIAN, 1982; HUEBSCH, 1969; JOHANSEN, 1970; MARZOLA, 1994; OKAMOTO,
RUSSO, 1973; PIETROKOVSKI, 1971;).

Segundo Carvalho e Okamoto (1987) e Marzola (1994), o processo de reparo em feridas de
extracdo dental é o conjunto de reagdes teciduais que se desencadeiam no interior do alvéolo apés a
exodontia.

Okamoto e Russo (1973) avaliaram o processo de cicatrizacdo alveolar apds extra¢do dental
em ratos e observaram que 24 horas apds a exodontia, o alvéolo apresentava-se preenchido por
coagulo sanguineo. Proximo as paredes do fundo do alvéolo existia proliferacdo de fibroblastos com
nucleos grandes, pouca cromatina condensada e citoplasma visivel. Também eram observadas
algumas fibras de coladgeno irregularmente dispostas. No 4° dia pos-operatdério, um tecido de
granulacdo caracterizado por numerosos fibroblastos, proliferacdo de capilares e linfécitos foram
visualizados. Préximo a borda do alvéolo, ocorre a presenca de alguns neutréfilos. No fundo do
alvéolo, numerosas fibras estavam presentes e, também, a formagdo de trabeculado ésseo no tergo
apical do alvéolo. No 7° dia pos-operatorio foram observados numerosos osteoblastos e poucos
neutrdfilos, além de coldgenos densos e numerosos. Ja no 10° dia, o tecido 6sseo neoformado chegava
a aproximadamente metade do alvéolo e o trabeculado ndo estava bem organizado. O aspecto
morfologico do alvéolo apds o 13° e 0 16° dias apds a extracdo dental é semelhante ao encontrado no
10° dia. Entretanto, o trabeculado estava bem organizado e em alguns espécimes, o 0sso neoformado
chegavaa2/3 doalvéolo. No 21° dia p6s-operatdrio, os alvéolos estavam completamente preenchidos
por tecido 6sseo. Com esses resultados, os autores concluiram que o processo de cicatrizacdo alveolar
apoés a extracdo dental compreende algumas fases distintas: primeiramente ocorre a formacdo do
coagulo e proliferagido das células do tecido conjuntivo. Em seguida, ocorre a formacao de tecido
conjuntivo de reparacdo e, por ultimo, o periodo de ossificacdo, onde ocorre a neoformacao e a
maturacio 6ssea.

Marzola (1994) baseado em estudo de Amler (1969), descreveu a sequéncia dos fendmenos
reparacionais do processo, ou seja, a cronologia do reparo alveolar em humanos. No dia da exodontia
ocorre a formagdo do codgulo sanguineo. Aos 4 dias observa-se evidéncia de proliferacao tecidual ao
nivel gengival. No 7° dia ocorre a substituicdo do coagulo por tecido de granulagdo, o qual sera
substituido também por tecido conjuntivo aos 20 dias. Entre o 24° e 35° dias encontramos a fusio
epitelial até o espessamento da fibromucosa. O preenchimento de 2/3 do alvéolo por trabeculado
6sseo (osso imaturo) é observado no 40° dia, enquanto que o preenchimento total do alvéolo por
trabeculado 6sseo ocorre com 64 dias.

Todo esse processo pode ser explicado da seguinte maneira: logo apés a exodontia, o fluxo
sanguineo proveniente do feixe vascular do apice dental e de vasos do ligamento periodontal
formardo o coagulo sanguineo que sera invadido por fibroblastos, formando assim um tecido
conjuntivo rico em vasos e células. Em seguida, o tecido conjuntivo apresenta evidéncias de
maturacdo com a diminuicdo do nimero de células e dos vasos sanguineos, mas com aumento da
quantidade de fibras colagenas (AMLER, 1969; CARVALHO, OKAMOTO,1978, 1987; JOHANSEN,
1970). A neoformacdo 6ssea se da a partir do fundus alveolar e das paredes alveolares com formagéo
da matriz organica pelos osteoblastos e pela calcificagio dessa matriz, constituindo assim as
trabéculas Osseas. A crista dssea sofrera um processo de reabsorc¢ao e remodelac¢io. Por volta do 40°
dia, cerca de 2/3 do alvéolo ja estao preenchidos por trabeculado 6sseo, porém, o processo de reparo
completa-se aos 64 dias pds extracdo dental. Nesse estagio o alvéolo estd completamente preenchido
por tecido 6sseo neoformado e a crista alveolar estd remodelada (AMLER, 1969; CARVALHO,
OKAMOTO, 1987; MARZOLA, 1994).
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Marzola (1994), relata que a permanéncia do coagulo sanguineo no interior do alvéolo apés a
extracdo ¢é de fundamental importancia para a evolucao normal do processo de reparo alveolar. Cita
ainda que o tecido conjuntivo intra-trabecular das paredes alveolares, assim como remanescentes da
membrana periodontal, desempenham papel importantissimo na formacao do tecido de granulacio,
durante o processo de reparo alveolar pés-extracdo. E, por fim, que a neoformacido dssea intra-
alveolar depende da produgdo de substancia fundamental amorfa, fibras colagenas e matriz organica
ostedide mineralizada.

A cronologia do processo de reparo em feridas de extragcdo dental também foi estudada
utilizando-se de dois tipos de obtencdo de cortes histolégicos (FIALHO, 1986). Para tanto foram
empregados 84 ratos divididos em dois grupos de 42. No primeiro, os cortes dos alvéolos foram
realizados no sentido transversal, e no segundo, no sentido longitudinal. Os animais foram
sacrificados apés 3, 6,9, 15, 21, 24 e 28 dias do ato operatdrio. As pecas obtidas foram submetidas ao
processamento laboratorial de rotina e os cortes corados pela hematoxilina e eosina para estudo
histologico. Os resultados obtidos mostraram que através dos cortes transversais pode ser detectada
intensa reabsor¢io da parede 6ssea lateral junto ao terco cervical. Além disso, nos cortes transversais
com 21 dias apds a exodontia, observam-se inimeras areas sem ossificagdo. Concluiram ainda que o
processo de reparo alveolar em ratos se faz no 28° dia pés-operatorio.

Acreditamos que, os trabalhos acima citados relatam com muita propriedade os eventos

biolégicos relativos ao processo de reparo alveolar no rato e no homem.
HIDROXIAPATITA

A reparacdo 6ssea tem sido alvo de muitos estudos, uma vez que pode determinar sucesso ou
fracasso em situagdes como traumas, patologias e anomalias. De acordo com a Organizacao Mundial
de Saude, ha mais de 150 doencas e sindromes associadas a problemas articulares e esqueléticos
(BIOMET, 2004). Um material ideal para enxertia 6ssea do ponto de vista bioldgico e biomecanico é
aquele que consegue ser completamente reposto por novo osso formado pelo hospedeiro.

A hidroxiapatita [Ca10(P04)6(0H)2] é uma das bioceramicas mais frequentemente utilizadas
para reconstrucdo dssea e dentaria (RODRIGUES et al., 2003). Tem excelente compatibilidade com
tecido 6sseo e alta osteocondutividade (SUCHANEK et al., 1998). E considerada um material bioativo
que permite a osseointegracdo, pois forma um elo quimico direto com o osso subjacente sem a
formacao de tecido fibroso (TEIXEIRA et al., 2000).

Chama-se hidroxiapatita carbonatada do tipo A (CHA-tipo A) a apatita cujo ion carbonato
substitui o fon hidroxila (OH-, sitio monovalente) e hidroxiapatita carbonatada do tipo B (CHA-tipo
B) a apatita cujo ion carbonato substitui o fon fosfato (PO4 3-, sitio trivalente). As CHA-tipo B sdo
semelhantes as apatitas encontradas no esmalte dentario e no osso cortical. A incorporagio de ions
carbonato na apatita provoca mudangas na morfologia, parametros de rede, tamanho do cristal,
deformacao e maior solubilidade (ELLIOT, 1994; FERNANDES, 2011; LEGEROS, 1994;).

A presenca de ions carbonatos na estrutura da hidroxiapatita provoca um aumento da
solubilidade e da taxa de dissolugdo dos cristais da apatita. Além disso, a presenca de ions carbonato
tem grande efeito na cristalinidade da estrutura e tamanho de cristal. A formacdo de cristais menores
contribui para um aumento da area superficial e da taxa de dissolu¢do, como também provoca um
alargamento dos picos de difracdo. Estudos mostram que a substitui¢do pelo ion carbonato gera uma
grande desordem estrutural criando vacancias de Ca2+ e OH-. Esta desordem também reflete na
periodicidade dos planos cristalograficos observada pelos raios X (HENCH, WILSON, 1993; LEGEROS,
1994).
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Os cristais do osso mineral sdo de tamanho nanométrico e com grande area de superficie.
Estes cristais crescem em uma matriz organica e tém ligacdes frouxas de cristal para cristal. Ao
contrario, a hidroxiapatita de tamanho micrométrico apresenta area de superficie baixa e tem
ligacdes fortes de cristal para cristal (SANOSH et al.,, 2008). Segundo Ferraz et al. (2004), a presen¢a
do fosfato de calcio no osso é sob a forma de cristais de tamanho nanométrico de aproximadamente
5a 20 nan6metros de largura por 60 nandmetros de comprimento com uma fase ndo-estequiométrica
pouco cristalizada contendo CO3 2-, Na+, F- e outros ions. Adicionalmente, os materiais de HA
nanoestruturada podem melhorar a sinterabilidade e a densificacdo devido a melhor area de
superficie, o que poderia aperfeicoar a resisténcia a fratura e outras propriedades mecanicas criticas
(BANERJEE et al,, 2007; KALITA et al,, 2007; MURUGAN, RAMAKRISHNA, 2005).

O pré-requisito para aplicacdo clinica da hidroxiapatita na substituicdo dssea é preparar pos
de HA que apresentem caracteristicas desejaveis como area de superficie alta, pequenos tamanhos de
grdos e baixo grau de aglomeracdo de 7 particulas, sendo todas estas propriedades dependentes do
processo utilizado (KONG et al., 2002).

A preparacdo de HA carbonatada nanoestruturada exige modificacdes nas técnicas de sintese
a fim de mimetizar estruturalmente as bioapatitas, tais como utilizacdo de baixa temperatura, alto
valor de pH, adicdo lenta dos reagentes e tempo de digestdo pequeno, que contribuem para a
producdo de nano cristais de apatita (RODRIGUES-LORENZO, 2000). Estes parametros de sintese
afetam a morfologia, o tamanho de particula e a cristalinidade do material e, essas propriedades
influenciam diretamente no tipo de aplicacdo da apatita (ANGELO, 2008).

Em func¢do da alta complexidade e diversificacdo na quimica dos fosfatos de célcio, pode-se
facilmente modificar as caracteristicas do material variando-se o método utilizado na sua preparacio.
Por isso, a escolha e o controle da metodologia adotada no preparo do material sdo fundamentais para
cada aplicagdo do produto final (SENA, 2004).

Dalapicula e Conz (2008), caracterizaram seis biomateriais de enxerto 6sseo, sendo cinco de
origem xendgena e um de origem al6gena. A andlise da distribui¢do granulométrica das amostras foi
realizada pelo peneiramento em peneiras com passagem de 125 pm até 1.000 pm. Apds a passagem
nas peneiras, foi realizada a pesagem dos biomateriais dentro da faixa granulométrica, possibilitando
a verificagdo da distribuicdo granulométrica das amostras. O resultado demonstrou que todas as
amostras, exceto uma, eram constituidas de HA com diferentes intensidades de incorporacio de
carbonatos, com diferentes faixas granulométricas, area de superficie variando de 0,18 m2/g a 81,4
m?2/g e cristalinidade variando de baixa a alta, demonstrando que apesar da semelhanga de suas
composicdes, os biomateriais analisados apresentaram grande diferenca de parametros fisico-
quimicos. De acordo com os autores, as propriedades fisico-quimicas sdo responsaveis pela
integracao dos biomateriais ao tecido vivo e devem ser sempre avaliadas antes de serem utilizados

em pacientes, apos a realizacdo de testes em laboratdrios e, preferencialmente, em animais.
RESULTADOS

Os materiais de enxerto tétm uma ampla aplicabilidade na medicina e na odontologia. Eles
surgiram devido a necessidade de se restabelecer a fung¢do e a estética de areas comprometidas, tais
como aquelas resultantes da perda do elemento dentario. Esses materiais devem possuir capacidade
de induzir a regeneracdo Odssea através dos mecanismos de osteogénese, osteoinducdo e
osteoconducdo (CAFFESSE et al., 1999; ALMEIDA; ALVES, 2007; SU-GWAN; HAK-KYUN; SUNG-CHUL,
2001).

Apesar de apresentarem caracteristicas vantajosas, nem sempre os biomateriais conseguem
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atender a todos os requisitos de osteoconducdo, osteoinducdo e ainda promover uma osteogénese em
tempo satisfatorio.

Os trabalhos até entdo realizados mostram que o melhor material a preencher o alvéolo dental
pods exodontia e que permite as melhores respostas durante o processo de reparo alveolar consiste
no coagulo sanguineo (CARVALHO; OKAMOTO, 1987; CLAUDIO-COUTINHO, 2009; OKAMOTO et al.,
1994). Nestes estudos, os autores relatam, ainda, que qualquer material introduzido num alvéolo em
condi¢des normais provoca um atraso na cronologia do processo de reparo alveolar.

Num estudo com vidro bioativo, por exemplo, Claudio-Coutinho (2009), obteve pouca
neoformacdo Ossea ao redor de seu bioenxerto, o que fez o autor concluir que, apesar de
biocompativel, o biomaterial utilizado induz a uma menor taxa de formacdo dssea e uma menor
maturacao do tecido 6sseo formado.

Em contrapartida, esse trabalho mostra resultados aparentemente positivos com o uso da
hidroxiapatita nanométrica, pois nos aspectos macroscoépicos e radiograficos os resultados foram
semelhantes para ambos os grupos, sugerindo que ndo houve atraso; enquanto o microscépico
revelou caracteristicas de aceleracdo do reparo alveolar, como seguem as caracteristicas mais

detalhadamente.
ASPECTOS CLINICOS

Em ambos os grupos, a mucosa gengival apresenta-se espessa, inclusive ao redor dos dentes
adjacentes, exibindo uma coloracgdo e textura normais e, a depressao central da ferida indica discreta

marca linear, sugerindo uma cicatrizacao normal.
IMAGEM RADIOGRAFICA

Do mesmo modo, os dois grupos apresentaram resultados semelhantes: O septo interdental
ja esta quase totalmente reabsorvido, assim como grande parte da lamina dura. Observa-se,
igualmente, certo grau de radiopacidade intra-alveolar, principalmente ao nivel do fundo alveolar,

sugerindo inicio de maturacao 6ssea (Figura 3).

Figura 3: Imagem radiografica de hemi-maxila direita com 40 dias ap6s a exodontia de primeiro molar

Fonte: (PASSOS, 2015).

ASPECTOS MICROSCOPICOS

Em torno de 40 dias no individuo jovem, ocorre o preenchimento de 2/3 alveolares por
trabéculas Osseas e osso imaturo, em cuja malha encontra-se esparsamente tecido conjuntivo
fibroblastico, identificando a fase de diferenciacdo 6ssea ou mineralizacao. O epitélio apresenta-se
com papilas normais (ABREU, 1970, 1974; MARZOLA, 2000, 2005, 2008 apud MARZOLA et al., 2010).

Neste trabalho, quando comparamos o grupo controle (Figura 4) ao grupo tratado com HNC
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(Figura 5), nota-se osteoblastos, originados de células osteogenitoras que depositam matriz organica,
formando tecido ostedide. O tecido 6sseo, contudo, ndo estava completamente maduro e os espacos
medulares ainda estavam bem vascularizados, o que, de acordo com Bang (1972), Gould et al. (1982)
e Schmid et al. (1997), demonstraram uma correlacdo intima entre a angiogénese e a formacao 6ssea,
indicando que a formacdo de brotos capilares precede a formagao do tecido 6sseo (ALMEIDA; ALVES,

2007).

Figura 4: Corte histolégico de hemi- maxila direita do grupo controle com 40 dias apds a exodontia, num
aumento de 200x. * Trabécula dssea** Tecido conjuntivo fibroso

Fonte: (PASSOS, 2015).

Também pode-se notar em ambos, a presenca de osteoblastos e osteoclastos o que é um

indicativo de remodelagdo, muito caracteristico em reparo alveolar.

Figura 5: Corte histolégico de hemi- maxila direita de um dos animais do grupo tratado com HNC, com 40 dias
apos a exodontia, num aumento de 200x. * Trabécula 6ssea** Tecido conjuntivo fibroso

Fonte: (PASSOS, 2015).

O diferencial do resultado, quando comparadas as figuras 2 e 3, é que ndo ha nenhum
indicativo de fragmento ou particulas de enxerto, nem resposta do organismo ao mesmo.
Adicionalmente, o tecido conjuntivo apresenta-se com um maior nivel de organizacdo, quando
comparado ao grupo controle. A imagem mostra que, pela analise histologica, neste periodo, é
possivel verificar diferenca na disposicdo das trabéculas 6sseas sendo o grupo tratado mais
desenvolvido que o controle.

E preciso lembrar que esta é uma dentre as fases de reparo, sendo que o processo de reparo
alveolar se inicia imediatamente apds a extracdo dental. Morfologicamente, podem ser consideradas
quatro fases fundamentais na sequéncia da evolucdo do processo de reparo alveolar: proliferagdo
celular, desenvolvimento do tecido conjuntivo, maturacido do tecido conjuntivo e diferenciacdo dssea

ou de mineralizagdo (CARVALHO; OKAMOTO, 1978a; CARVALHO; OKAMOTO, 1978b apud
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CARVALHO; OKAMOTO, 1985).

Diante ao exposto, é necessario um comparativo e analise desses varios estagios sendo isto
possivel através de eutandsias em espacos de tempo mais alternados, como por exemplo, 7, 14 e 21
dias.

Deste modo é valido que consideremos este efeito positivo numa etapa, individualmente, até

que novos estudos sejam feitos.
CONCLUSAO

De acordo com esse estudo, a insercdo da hidroxiapatita nanométrica carbonatada em
processo de reparacdo do alvéolo dental, da maneira que foi feita e com o tempo poés-operatério
analisado, apresentou um resultado positivo, promovendo a regeneracdo 6ssea de forma mais
acelerada, uma vez que, pelo tamanho das particulas, houve um aproveitamento e incorporacao pelas
células de tecido e utilizagdo destas como substrato para secre¢do de matriz dssea. Sugere-se que
novos estudos sejam realizados para um comparativo da evolu¢do do reparo com datas alternadas de

eutanasia.
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