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RESUMO

Os cées tém sido utilizados como modelo em estudos dos mecanismos da regeneracdo alveolar. O objetivo
desse projeto foi entdo estudar o efeito da técnica da Regeneracdo Tecidual Guiada em um defeito intra-6sseo
periodontal provocado experimentalmente. Foram utilizados 32 caes adultos, fémeas e machos sadios, divididos em
dois grupos. Foram criados defeitos de aproximadamente 4 x 4 x 4 mm na superficie vestibular do processo alveolar,
entre as raizes mesial e distal do quarto pré-molar mandibular direito. Em um grupo, o defeito foi recoberto por uma
membrana de coladgeno, enquanto o outro permaneceu sem tratamento, utilizado como controle. Aos 7, 14, 21, 42, 60,
90 e 120 dias foram realizadas radiografias e coleta dos fragmentos 6sseos para a analise histol6gica sob microscopia
Optica. Observou-se que, na primeira radiografia, ndoi havia radiopacidade do defeito. A radiopacidade surgiu nas
bordas do defeito e, aos 42 dias pds-cirargicos, haviam defeitos com radiopacidade menor que a do 0sso vizinho; aos
90 e 120 dias, ja era semelhante a do 0sso. Na analise histoldgica do grupo tratado, aos 42 dias foram observados o
inicio de um processo inflamatério e a formacdo de osso mais acentuada que em qualquer outra data. Concluiu-se que
a membrana de colageno auxiliou no inicio do processo de reparacao 6ssea.
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ABSTRACT

GUIDED TISSUE REGENERATION IN MANDIBLE REPAIR IN DOGS

Dogs have been used more than any other animal in studies of alveolar regeneration mechanisms. To provide
additional data on the periodontal repair processes, the effects of Guided Tissue Regeneration were studied in an
experimentally-made periodontal defect in dogs. Two groups of sixteen fully-grown male and female dogs were set up
at random, and each of these animals had a 4x4x4 mm cavity drilled on the vestibular surface of the alveolar ridge,
between the distal and mesial roots, in the fourth right premolar. Dogs in one group had a collagen membrane placed
directly on the cavity, and the gum was restored and sutured in place, while in the control group the cavity was drilled
but no membrane was used to cover it. Radiographical exposures were made of each cavity at 7, 14, 21, 30, 42, 60, 90,
and 120 days, and at each time one fragment of the alveolar ridge was sampled from each animal for histological light-
microscopical observations. One week after surgery the cavities were found to be radiolucent in dogs with or without
the membrane. Radiographies taken on the 42nd day revealed lightly radiopaque cavities. Radiopacity was found to
be similar to the normal bone at 90 and 120 days after treatment. In histological analyses, animals from the treated
group showed greater bone formation until 42 days after surgery. At this point an inflammatory reaction took place.
After that, bone formation did not run on such a good rate compared to the control group.

Key-words: Guided Tissue Regeneration, alveolar bone, mandible, dogs.
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INTRODUCAO

Tém-se utilizados cdes tém sido utilizados como
modelo em estudos que objetivam elucidar precisamente
0s mecanismos da regeneragdo alveolar, incluindo
analises radiograficas, histolégicas e histoquimicas
(Emily etal., 1999).

O osso do processo alveolar é altamente
vascularizado e tem grande capacidade de reabsorcéo e
nova formagéo, remodelando-se desse 0sso em cortes
histoldgicos (Figun & Garino, 1994; Terranova et al.,
1997, Stetzer et al., 2002).

Recentemente, barreiras fisicas na forma de
membrana tém sido usadas entre o flap mucogengival e
0 0sso e também sobre a superficie de implantes (Jansen
etal., 1995). Essas barreiras devem atender aos seguintes
principios: possuir permeabilidade que permita a difuséo
de plasma e nutrientes, porém ndo a passagem de células;
ser biocompativel; funcionar como suporte fisico ao
tecido mole circundante; criar um espaco e manté-lo
preenchido pelo coagulo no qual as células osteogénicas
possam migrar; proteger a delicada rede vascular durante
a organizacdo do coagulo; excluir células néo
osteogénicas; e prevenir a formagdo de uma cicatriz
residual (Dahlin, 1998).

Atécnica Regeneracdo Tecidual Guiada (RTG) tem
sido usada na regeneracdo do periodonto nos casos de
defeitos 6sseos provocados por doenga periodontal,
traumas ou resseccdes de tecidos neoplésicos e ao redor
de implantes dentarios (Piattelli et al., 1996).

Membranas nédo reabsorviveis de
politetrafluoretileno expandido (e-PTFE) sdo muito
utilizadas, contudo possuem, como desvantagem, a
necessidade de uma segunda cirurgia para a retira-las
(Piattelli et al., 1996). Por esse motivo, estudos recentes
tém se concentrado no desenvolvimento e aplicagdo de
materiais reabsorviveis na RTG. Estudos confirmaram que
materiais bioldgicos (membranas de coladgeno) tém
potencial suficiente para serem usados na regeneragdo
0ssea guiada (Amano et al., 2004). O colageno é
caracterizado por sua baixa imunogenicidade,

propriedades hemostaticas e baixa citotoxidade (Cirelli
etal., 1997).

Este estudo objetivou analisar clinica, radioldgica
e histologicamente a aceitacdo da membrana de coldgeno
colocada, segundo a técnica de Regeneragdo Tecidual
Guiada, em um defeito intra-0sseo periodontal provocado
experimentalmente no cdo. Espera-se, assim, auxiliar o
desenvolvimento da Implantologia em Medicina
\eterinaria, visando a ampliacdo das possibilidades de
tratamento de defeitos dsseos provocados por traumas,
doenca periodontal e neoplasias.

MATERIAL E METODOS

Para a realizagdo desse experimento, foram
utilizados 32 cées adultos, fémeas e machos, pesando
entre 10 e 15 kg, sem qualquer doenca periodontal,
provenientes do canil experimental da Universidade
Federal de Vigosa-MG (UFV).

Os animais foram divididos aleatoriamente em dois
grupos de 16 cdes cada um. O grupo 1 foi utilizado como
controle e o grupo 2 tratado pela técnica da Regeneragédo
Tecidual Guiada, utilizando-se uma membrana de
colagenot.

Apos jejum hidrico e sélido de 12 horas, 0s animais
receberam acepromazina? por via endovenosa como
medicacdo pré-anestésica. A anestesia geral foi induzida
com tiopental sddico® também por via endovenosa e
mantida com mistura de halotano* e oxigénio. Os animais
foram posicionados em decubito lateral esquerdo,
expondo a gengiva bucal da mandibula direita.

Os dentes e a gengiva foram higienizados com
solucdo de clorexidine®. A seguir foi criado um retalho
mucoperiosteal bucal, realizando-se uma incis&o no sulco
gengival, no sentido caudo-rostral, e duas incisdes na
gengiva bucal caudal e rostral em relacdo as raizes do
quarto pré-molar da maxila (Fig. 1A). O retalho foi entdo
deslocado apicalmente expondo o osso alveolar
(Fig.1B). Um defeito de aproximadamente 4 x 4 x 4 mm foi
provocado entre as raizes mesial e distal do quarto pré-
molar com o auxilio de uma broca esférica numero 8 ©

* Pro Guided Membrana de colageno- Proline Biomédica — S&o Paulo - BrH
2 Acepran® 1% - Univet

3 Tiopental® 1g — Cristélia — Itapira - Br

4 Halothano® - Cristalia - Itapira - Br

® Periogard® a 2% - Colgate - Sdo Paulo — Br

¢ KG Sorensen ®- Séo Paulo- Br
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Figura 1. Céo submetido a cirurgia experimental para execucéo
da técnica de Regeneragdo Tecidual Guiada. A- Incisdo no sulco
gengival em direcdo caudo-rostral para realizacdo do retalho
mucoperiosteal. B-Retalho deslocado apicalmente expondo o 0sso
alveolar. C- Defeito provocado entre as raizes do quarto pré-
molar mandibular de aproximadamente 4 x 4 x 4 mm.

acoplada a um motor de baixa rotagéo ’(Fig. 1C).

O defeito periodontal provocado nos animais do
grupo 1 permaneceu sem tratamento, servindo como
controle. A falha 6ssea provocada nos cédes do grupo 2
foi tratada pela técnica da Regeneragdo Tecidual Guiada,
utilizando-se uma membrana de coldgeno de
aproximadamente 2mm, maior que o defeito em cada

borda, recobrindo-o totalmente, sem, contudo preenché-
lo (Fig. 2A). O retalho mucoperiosteal foi reposicionado
e suturado, com pontos simples separados por
Poliglactina 4-08 (Fig. 2B).

Figura. 2. Cdo submetido a cirurgia experimental para execugdo
da técnica de Regeneragdo Tecidual Guiada. A- Falha 6ssea em céo
do grupo 2 tratada pela técnica RTG, utilizando-se uma membrana
de colageno recobrindo totalmente o defeito periodontal. B- Re-
talho periosteal reposicionado e suturado com pontos simples
separados.

Os animais receberam tratamento com espiramicina
e metronidazol ° por via oral trés dias antes e trés dias
apés a cirurgia; ap0s esse periodo, receberam
enrofloxacina ° por sete dias, via subcutanea. As feridas
foram limpas diariamente com solucéo de clorexidina a 2%
até a cicatrizacdo da ferida cirdrgica. Cetoprofeno foi
administrado por via subcutanea por quatro dias apds a
cirurgia. Os animais foram alimentados com comida
pastosa durante duas semanas.

O exame clinico local constou de observagao diaria
da ferida cirtrgica por duas semanas, avaliando-se a
reacdo inflamatdria, a hemorragia e a secre¢do purulenta,
que foram classificadas em intensa, moderada, discreta

" Microdent® Aparelhos Odontoldgicos- Ribeirdo Preto- Br
8 Vycril 4-0 — Ethicon — S&o José dos Campos - Br

9 Stomorgyl 10® - Merial - Paulinia - Br

1 Duotril 10%® - Duprat — Rio de Janeiro - Br

* Ketofen 1%® - Rhodia-Mérieux — Paulinia - Br
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ou ausente.

Foram obtidas radiografias da regifo operada em
todos os animais imediatamente ap6s a cirurgia, e, aos 7,
14,21, 30,42, 60, 90 e 120 dias, dois animais de cada grupo
foram radiografados, utilizando filme intra-oral *regido
lingual do quarto pré-molar direito pela técnica do
paralilismo.

As radiografias foram analisadas quanto a
radiopacidade, objetivando um estudo qualitativo do
processo regenerativo: radiopacidade do defeito maior
que a do 0sso vizinho; radiopacidade semelhante a do
0ss0 vizinho; menor do que a do 0sso vizinho; e auséncia
de radiopacidade.

Aos7,14,21,30,42,60,90 e 120 dias apos a cirurgia,
foram colhidas amostras para exame histolégico em cada
dois animais de cada grupo, no acesso utilizado para a
colocagdo do implante. Para tal, os animais foram
anestesiados como descritos anteriormente. A amostra
constou do quarto pré-molar com seu alvéolo, tendo cerca
de 1,5x 1,0 x 0,5 cm. Cada amostra foi seccionada nos
planos longitudinais e transversais e fixada em formol
10%. Completada a fixagdo, os fragmentos foram
descalcificados, desidratados e, em seguida,
diafanizados. As amostras foram incluidas em parafina
e, entdo, cortes de 5 micrdmetros de espessura foram
obtidos em micrétomo e montados em lamina de vidro.
Os fragmentos foram corados pela técnica de
hematoxilina-eosina (HE) e examinados por microscopia
optica.

O material foi avaliado quanto a quantidade de 0sso
formado, a reacéo fibrovascular e & formacéo de tecido
fibroso.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Por ocasido da cirurgia, trés animais do grupo
tratado apresentaram hemorragia intensa, porém sem
comprometimento da membrana de colageno. Um animal
apresentou hemorragia discreta apenas no segundo dia
pos-cirurgia, isoladamente. No grupo controle, quatro
animais apresentaram hemorragia discreta durante dois
dias. Esse fato pode ser explicado pela grande
vascularizacdo do osso alveolar, ao que se relaciona
também sua grande capacidade de regeneragdo (Figun
& Garino, 1994).

No exame clinico, verificou-se edema discreto,
caracterizado por edema apenas no retalho
mucoperiosteal, persistindo por até dois dias ha maioria
dos animais do grupo tratado. Dois animais apresentaram
edema moderado, caracterizado por extensdo do edema
para a gengiva préxima ao retalho. Em quatorze animais
do grupo tratado, verificou-se reagdo inflamatéria discreta
nos primeiros dois dias, 0 que tambhém foi observado no
grupo de controle. Todos os animais de ambos 0s grupos
apresentaram dor discreta, observada apenas quando a
regido operada era tocada, nos primeiros dois dias pés-
cirurgia. Dor e edema sdo esperados em qualquer
procedimento cirdrgico e, como fazem parte da
inflamacdo, podem ter sido influenciados pelo uso de
antinflamatério. Além disso, pode-se sugerir que o
principio de compatibilidade biolégica ou
biocompatibilidade ndo foi desrespeitado ja que esta
relacionado as reacdes fisioldgicas que o implante causa
em torno do local (0sso, tecido conjuntivo e epitélio).
Sabe-se que um material € biocompativel se provocar
reacGes toleraveis e desejaveis ao organismo (Donath et
al., 2000).

Ao analisar as radiografias do grupo de controle,
percebeu-se que o defeito apresentava-se radioluscente
logo ap6s a cirurgia, ou seja, sem radiopacidade. Aos 21
dias, a radiopacidade comegou a aumentar nas bordas
do defeito, sendo ainda menor que a do 0sso vizinho a
falha, mas com o centro ainda radiolUscido. Aos 42 dias,
o0 defeito encontrava-se com radiopacidade mais
homogénea, mas ainda menor que a do 0sso vizinho a
falha, permanecendo assim aos 60 dias. O defeito ainda
foi perceptivel, mas com radiopacidade semelhante & do
0ss0 a0s 90 e 120 dias.

Nos estudos radiograficos do grupo tratado,
observou-se que, na primeira radiografia, no dia da
cirurgia, o defeito encontrava-se sem radiopacidade,
assim como no grupo de controle (Fig. 3A),
permanecendo assim aos sete e 14 dias ap0s a cirurgia
(Fig. 3B e 3C). Aradiopacidade comegou a aumentar nas
bordas do defeito notadamente aos 21 dias e aos 30 mais
acentuadamente (Fig. 3D e 4A). Aos 42 dias apoés a
cirurgia, os defeitos se encontravam com radiopacidade
semelhante a do 0sso préximo ao defeito. Aos 60 dias a
radiopacidade era igual a do 0sso, aumentando ligeira e
gradativamente aos 90 e 120 dias pos-cirurgia, sendo

2 Filme radiografico Kodac DF 58- Sdo Paulo- Br
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Figura 3. ProjecOes radiograficas lateromediais do quarto pré-
molar inferior direito da mandibula de cées tratados com a mem-
brana de colageno, demonstrando a radiopacidade do defeito. A -
imediatamente apds a cirurgia. B- 7 dias pds-cirurgia. C- 14 dias
pos-ci.rurgia D- 21 dias pos- cirurgia.

Figura 4. Projegdes radiogréficas lateromediais do quarto pré-
molar inferior direito da mandibula de caes tratados com a mem-
brana de colageno, demonstrando a radiopacidade do defeito. A -
30 dias pos-cirurgia. B- 60 dias pés-cirurgia. C- 90 dias p6s-
cirurgia. D- 120 dias pos-cirurgia.

dificil sua visualizacdo (Fig. 4B, 4C e 4D). Segundo Aaboe
et al. (1995), a quantidade e qualidade do reparo 6sseo
em condicBes experimentais também sao influenciadas
pela espécie animal, pelo local do defeito e pelo
envolvimento cortical, unicortical ou bicortical. Neste
experimento, pode-se sugerir que a rapida regeneracao
0ssea estd relacionada a alta taxa metabdlica e
vascularizacdo abundante do osso mandibular.

Aos 7 dias, na analise histologica do grupo de
controle, foram observados tecido conjuntivo frouxo na
superficie do defeito e inicio de reabsorcao das bordas
do defeito com formacdo de matriz 6ssea, encontrando-
se o defeito preenchido por tecido de granulacdo pouco
vascularizado com maior quantidade de fibras
conjuntivas, semelhante aos achados de Tampiere et al.
(2001). No grupo tratado, também foi observada grande
quantidade de tecido conjuntivo frouxo em area mais
central do defeito, com tecido conjuntivo denso nas
bordas (Fig. 5A). Houve inicio de formagéao de trabéculas
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Osseas e hemorragia. Aos 21 dias, no grupo de controle,
verificou-se a formagdao de novo tecido 6sseo, sob forma
de trabéculas. No grupo tratado também houve formagéao
de trabéculas com predominancia de tecido conjuntivo
denso entre elas, podendo-se notar células inflamatorias
e uma intensa vascularizagdo, demonstrando a
ocorréncia de reacdo inflamatoria no local. Zhao et al.
(2000) também constataram reacédo inflamatéria quando
utilizaram membrana reabsorvivel de colageno. Tal fato
também foi observado por Robert et al. (1993), quando
utilizaram membrana reabsorvivel de vycril. Contudo,
observou-se que essa reagdo inflamatéria néo
influenciou a formacéo das trabéculas ésseas.

Aos 42 dias, no grupo de controle, observou-se
aumento de formacao de osso trabecular apenas na
periferia do defeito. J& no grupo tratado, verificou-se
intensa formacé&o de osso trabecular, muito semelhante
ao 0sso compacto adjacente (Fig. 5B), podendo-se dizer
que, nesse periodo, o processo de reparagdo no grupo
tratado apresentava-se mais adiantado que no grupo de
controle. Observou-se também tecido conjuntivo denso

Figura 5. Fotomicrografia de cdo submetido a cirurgia experi-
mental para execucdo da técnica de regeneracdo tecidual guiada.
A- Sete dias apds a cirurgia no grupo tratado. Tecido conjuntivo
frouxo e inicio de formagdo de trabéculas. HE. B- 42 dias ap6s a
cirurgia no grupo tratado Formacdo de 0sso compacto e intensa
vascularizagdo. HE.
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nas poucas regifes que ndo apresentavam tecido 6sseo,
bem como uma intensa vascularizagéo.

Aos 60 dias, no grupo de controle, ainda observou-
se a formacdo de osso trabecular apenas na periferia do
defeito, mas notou-se maior nimero de trabéculas que
aos 42 dias. Ja no grupo tratado notou-se certa
quantidade de tecido conjuntivo denso entre as
trabéculas e um infiltrado inflamatério
predominantemente nas bordas do defeito, além de tecido
conjuntivo frouxo em alguns locais do defeito, o que ndo
havia sido observado aos 42 dias ap06s a cirurgia.

Aos 90 dias, no grupo de controle, houve
preenchimento total por 0sso compacto na periferia do
defeito e 0sso trabecular apenas no centro. Ao contrario,
no grupo tratado, predominaram trabéculas e tecido
conjuntivo denso por todo o defeito, com mais
concentracao de trabéculas nas bordas. Notou-se também
grande vascularizacdo na area do defeito.

Aos 120 dias ndo se encontrou o limite entre as
margens do defeito e 0 novo 0sso no grupo de controle,
pois o defeito havia sido completamente preenchido por
0sso compacto. No grupo tratado, verificou-se grande
quantidade de trabéculas e tecido conjuntivo frouxo, com
poucas areas de completa formacéo de 0sso compacto,
mais notadamente na periferia do defeito.

Notou-se que o grupo tratado apresentou uma
reparacao 0ssea mais acentuada que a do grupo de
controle até os 42 dias pés-cirurgia. Essa boa reparagdo
associada a membrana de colageno ndo progrediu apés
essa data, ocorrendo uma estagnagdo do processo bem
observado aos 60, 90 e 120 dias ap6s a cirurgia, quando
observaram-se menor nimero de trabéculas dsseas que
0 esperado e tecido conjuntivo frouxo que ja ndo era
encontrado aos 42 dias. Atencdo deve ser dada ao
processo inflamatorio, observado ja nesse periodo, que
pode ter influenciado negativamente o processo de
reparacao.

No grupo tratado, em todas as laminas foi
observada a membrana de colageno, o que condiz com o
tempo de reabsorcdo relatado por Amano et al. (2004)
quando afirmam que 120 a 180 dias garantem regeneracéo
Ossea. E interessante a observagio da membrana visto
que o tempo de reabsorc¢ao é de grande importancia, pois

uma reabsorcdo muito rapida pode resultar em bloqueio

ineficiente da migracdo epitelial (Cirelli etal., 1997).

53(307):350-356,2006

CONCLUSOES

Com base no material clinico e radiografico,
demonstrou-se que a membrana de colageno auxiliou o
processo de reparagdo dssea, notadamente no inicio do
processo. Pelas andlises histologicas, verificou-se que
a membrana de colageno apesar de ser um material
biocompativel, estd associada a um processo
inflamatdrio evidente a partir de 42 dias apés a cirurgia,
interferindo negativamente no processo de reparagdo
0ssea.
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