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Introducao

INTRODUCAO

A exodontia inicia a conhecida sequiéncia de inflamacéo, epitelizacao,
fibroplasia e remodelacdo que culmina com o processo de reparo alveolar. Os
alvéolos cicatrizam por segunda intencdo, e muitos meses devem passar até
que um alvéolo alcance um grau de cicatrizacdo em que seja dificil ditinguir do
0sso adjacente quando analisado radiograficamente

Quando se remove um dente, o alvéolo vazio € composto por 0Sso
cortical (a lamina dura vista radiograficamente) coberto por fibras do ligamento
periodontal rompidas, com uma borda de mucosa oral (gengiva) deixada na
porcao coronaria. O alvéolo enche-se de sangue, que coagula, promovendo o
selamento do alvéolo do ambiente da cavidade oral.

A reparacdo alveolar pode ser definida como conjunto de reacdes
teciduais desencadeadas no interior do alvéolo dental, em seguida a exodontia,
tendo como objetivo por parte do organismo o preenchimento do mesmo por
tecido 6sseo (SASAKI; OKAMOTO,1968).

Os mecanismos de reparo de feridas pds-exodbénticas estao
intimamente relacionados com processos de natureza enddgena e exogena,
que podem induzir a uma aceleracdo ou retardo na reparacdo das mesmas
(ALVES, 1986; GROSSO, 1991; MARIANO, 1991; NICCOLI, 1991), bem como
predispor a complicacdes durante o periodo trans e/ou pdOs-operatorio nas
distintas fases do processo de reparo (ALONSO-VERRI et al., 1978;
CARVALHO,1980; CATELLANI et al.,1980; KRUGER, 1984). Assim, existe
uma infinidade de fatores que podem predispor, desencadear e/ou manter
complicagbes pos-exodbnticas como alveolite, hemorragia e osteomielite
(WALD, 1932).




Entre os principais tratamentos, a literatura, a essas possiveis
complicacbes, nos oferece uma gama de possibilidades como sugerido por
Killey; Key (1977) que usaram como tratamento imediato da alveolite a
irrigacdo do alvéolo com solucdo salina, removendo restos alimentares e
coagulos desintegrados. Cury et al. (1983), sdo de opinido que a pasta de
Alveosan é compativel com processo de reparo em feridas de extracdo dental
infectadas.

Na prevengcdo de complicacdes, em feridas de extragcdo dentéria,
muitos pesquisadores tém utilizado metodologias e protocolos de tratamento
diferentes baseados desde antissepsia prévia na cavidade bucal,
antibioticoterapia pré e/ou pds operatéria e diversos materiais de implante intra-
alveolares.

Muitos sdo os agentes farmacoldgicos que atualmente sdo usados
como material de implante no alvéolo dental, porém para muitos desses
agentes ainda cabe estudo histolégico com finalidade de estabelecer que
prejuizos poderiam levar ao processo reparacional e que repercussao isso teria

na cicatrizacéo alveolar.
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Revisado de Literatura

4 - REVISAO DE LITERATURA

4.1 - Processo de Reparo Alveolar em Feridas de Ext  rac&o Dental.

Todo ser animal tem a capacidade que é inerente ao ser vivo de
reposicdo das lesbes causadas por traumatismos em suas estruturas
organicas. E somente devido a essa capacidade de reposicdo que podemos
usar a cirurgia como modalidade terapéutica. Este fato justifica, por si s, a
importancia de buscas de forma permanente e continua por novas informacoes
sobre os fenbmenos intrinsecos que despertam e acompanham a reposicao
estrutural. Essa forma de defesa que integra a homeostasia do individuo,
envolve um somatério de fatores atuantes podendo ser desencadeada por
qualquer forma de traumatismo, inclusive o cirurgico.

Denomina-se processo de reparo em feridas de extracdo dental, ou
processo de reparo alveolar, ao conjunto de reacfes teciduais desencadeadas
no interior do alvéolo, em seguida a exodontia. O objetivo do organismo é
preencher o alvéolo dental por tecido 6sseo. Basicamente, este fenbmeno tem
a mesma sequéncia das respostas reparacionais do organismo apresentando,
no entanto, algumas particularidades locais. O processo de reparo em feridas
de extracdo dental, por suas implica¢des biologicas, tem motivado a realizagdo
de inumeras pesquisas em animais (SANTOS PINTO,1964; HADDAD et
al.,1965; SASAKI; OKAMOTO,1968; OKAMOTO; RUSSO0,1973; ABREU et
al.,1974) e no homem (AMLER,1969;1973;1977, RODRIGUES;
CARVALHO,1983). A reparacdo pos-exoddntica consiste em um conjunto de

reacoes teciduais desencadeadas no local da ferida, a fim de promover o




completo  restabelecimento  morfolégico e funcional do alvéolo
(MAZZONETTO,1995).

A reparacdo de um alvéolo inclui uma série de eventos que levam a
formacao e maturacdo do coagulo que subseqientemente sera substituido por
matriz e tecido 6sseo (AMLER, 1969; KUBOKI et al., 1988; LIN et al., 1994) .
Posteriormente as paredes do alvéolo serdo reabsorvidas, gradualmente
remodeladas e os resquicios do alvéolo da extracdo desaparecerdo (ARAUJO;
LINDHE, 2005). Durante a reparagcdo um cume de cortical € estabelecido na
entrada do alvéolo, o tecido 6sseo imaturo é remodelado e substituido por 0sso
cortical e medular (CARDAROPOLI et al., 2003). Células mesenquimais do
ligamento periodontal podem participar da cicatrizagdo do alvéolo (EVIAN et al.,
1982; LEKIC et al., 2001; CARDAROPOLI et al.,2003) estas células do
ligamento periodontal podem se diferenciar em osteoblastos e posterior
neoformacédo (McCULLOCH; MELCHER,1983).

Morfologicamente podem ser consideradas quatro fases fundamentais
na evolucao do processo de reparagao alveolar em feridas ndo perturbadas de
extracdo dental: Proliferacdo celular, desenvolvimento do tecido conjuntivo,
maturacdo do tecido conjuntivo e diferenciacdo O0ssea ou mineralizacdo. A
rigor, estas fases ndo sdo encontradas isoladamente. No alvéolo, por volta do
sétimo dia apdés a exodontia em ratos, sdo observadas estas quatro fases
citadas (OKAMOTO; RUSSO, 1973; CARVALHO et al.,1982; RODRIGUES;
CARVALHO, 1983).

Na fase de proliferacdo celular, 0 processo se inicia apos a extracao
dental. Ocorre uma vasoconstriccdo dos vasos do ligamento periodontal que
auxilia na iniciacdo do mecanismo de coagulagdo por formar um tampao,
ocluindo os pequenos vasos e preenchendo o alvéolo. Entdo trombina e
fibrinogénio combinam-se para formar um coagulo de fibrina, permitindo assim
a migracao do epitélio através da superficie do codgulo. O codgulo sanguineo é
gradualmente invadido por fibroblastos originados por mitose dos fibroblastos
preexistentes e por diferenciacdo de células adventicias, ambos presentes nos
remanescentes do ligamento periodontal, que permanece aderido as paredes
alveolares. Ao mesmo tempo, ocorre a proliferacdo de células endoteliais,
originando novos capilares. Alguns autores admitem que o0s restos do




ligamento periodontal ndo participam da formacao do tecido de granulagcéo e
que estes surgiriam as expensas do conjuntivo intratrabecular da parede
alveolar. Entretanto, estudos demonstram claramente que o0s restos do
ligamento periodontal tém ativa participacdo na neoformacdo do tecido
conjuntivo intratrabecular (OKAMOTO; RUSSO, 1973; CARVALHO et al.,1982;
RODRIGUES; CARVALHO, 1983).

Na fase de desenvolvimento do tecido conjuntivo, observa-se uma
grande quantidade de células, notadamente fibroblastos, e de capilares
neoformados. Ao mesmo tempo, os fibroblastos sintetizam fibras e substancia
fundamental amorfa (CARVALHO; OKAMOTO, 1987). Fibroblastos imaturos
sdo direcionados para iniciar a reogarnizagdo do coagulo de fibrina. A
vasodilatacao inicia, resultando em aumento da permeabilidade dos vasos que
estdo presentes no ligamento periodontal remanescente. Durante a formacéo
do tecido de granulacdo, ocorre fibrindlise através da plasmina. Macrofagos,
fibroblastos e neovascularizagdo formam-se de forma coordenada dentro da
ferida. A liberacdo de citocinas pelos macréfagos, induz a proliferacdo de
fibroblastos, que regula a formagcdo de matriz extracelular e colageno. A
remodelacdo do osso cortical ocorre nas margens do alvéolo (AMLER, 1969).

A fase de maturacdo do tecido conjuntivo caracteriza-se a medida que
aumenta a quantidade de fibras colagenas e diminui o nimero de células e de
vasos sanguineos (CARVALHO; OKAMOTO, 1987).

Na fase de diferenciacdo 6ssea ou de mineralizacdo, nas proximidades
das paredes alveolares e, a partir do fundo do alvéolo, os osteoblastos
originados de células denominadas de osteoprogenitoras, depositam matriz
organica, formando um tecido ostedide (CARVALHO; OKAMOTO, 1987). Em 4
semanas, osteoide preenche o alvéolo. A seguir, com a mineralizacado deste
altimo, sdo constituidas as trabéculas Osseas. Salienta-se, ainda, que o0s
processos de formacdo do tecido de granulacdo e do tecido ostedide s&o
concéntricos, ocorrendo principalmente, as expensas dos restos do ligamento
periodontal. Depois de 6 a 8 semanas, existe evidéncia radiografica de
depdsito 6sseo no alvéolo em reparacdo (AMLER, 1969).

No periodo pés-operatorio inicial, a crista alveolar sofre processo de
reabsorgcdo para, em seguida, apresentar indicios de mineralizagéo, sendo que




a crista alveolar do lado vestibular € mais afetada pela osteoclasia do que a
lingual (CARVALHO; OKAMOTO, 1987).

Em torno do quarto dia de pés-operatorio, ja se observam evidéncias
de epitelizagdo. A partir das bordas gengivais, o epitélio prolifera sobre o
coagulo organizado ou tecido conjuntivo jovem, procurando ocluir o alvéolo,
que ocorre em torno de 7 a 10 dias. Considera-se completa a reparacao do
alvéolo, quando este se encontra totalmente preenchido por tecido ésseo
neoformado, sua crista 6ssea encontra-se remodelada e a cortical 6ssea passa
a ser reabsorvida. Este conjunto de eventos biolégicos se processa, no rato,
por volta de 21 a 28 dias pds-exoddnticos (CARVALHO; OKAMOTO, 1987).

No final do processo de reparacdo alveolar, ocorre um equilibrio
dindmico osteoclastico—osteoblastico, quando entdo, 0 novo 0SSO encontra-se
em condi¢des de suportar novos estimulos (CARVALHO; OKAMOTO, 1987).

4.2 — Utilizagao de implantes intra-alveolares e su  as implicagdes no

processo de reparo.

O estudo de implantes ou enxertos tem sido realizado entre outras
raz0es objetivando prevenir ou corrigir defeitos oriundos de traumas ou
intervencdes cirurgicas para ablacao de lesdes patologicas. Outra finalidade do
uso de implantes é sua utilizacdo no alvéolo dentario para prevenir e/ou tratar
complicacbes ou sequelas pos-exodonticas tendendo a produzir alteracdes na
cronologia do reparo, provavelmente decorrente da resposta desfavoravel do
ligamento periodontal e cortical 6ssea, bem como com a formacdo de uma
barreira sobre a formag¢do do codgulo sanguineo (PERRI DE CARVALHO;
OKAMOTO, 1978; SAAD NETO et al., 1982; ANDRADE, 1989). Também tem
sido relatado na literatura que alteracbes sistémicas produzidas
experimentalmente, em graus variaveis, provocam perturbacdes na cronologia
do processo de reparo alveolar.

No estudo das influéncias locais no uso de implantes intra-alveolares
tem sido observadas reacdes inflamatorias que freqientemente provocam
reabsorcbes da parede Ossea alveolar e consequentemente atrasando a
cronologia do processo de reparo. Este fato foi constatado ap6s o implante de




esponja de polivinil alcool (SANTOS-PINTO et al. 1969), osso sintético
(CASTRO et al. 1970), osso anorganico (SANCHES et al.1972), esponja de
poliuretano (OKAMOTO et al. 1973), Boplant , (OKAMOTO et al. 1974), gesso
de Paris (VICTOR et al. 1975), Apernyl (CARVALHO et al. 1975), esponja de
gelatina (SAAD NETO et al., 1975), cera 6ssea (SANCHES et al. 1976) e
colageno microcristalino (HUNT; BENOIT, 1976).

Dentre as condi¢des sépticas mais comuns que envolve o alvéolo dental
apos exodontias destaca-se a alveolite que caracteriza-se como condi¢cao que
provoca alteracdes inflamatdrias infecciosas (REIS; SA, 1973; JENSEN, 1978).
Em um estudo microbiologico e histologico da contaminacéo pos-exoddntica do
alvéolo dental de ratos D Antdnio (1984), reforca o componente bacteriano na
etiopatogenia da alveolite.

A alveolite tem sido descrita como uma condicdo com forte componente
de dor e embora o intuito primordial da terapéutica utilizando implantes
medicamentosos intraalveolares seja de aliviar estados dolorosos, ha que se
considerar as possiveis complicagfes relativas quanto ao uso desses materiais
tendo-se em vista as reacdes necessarias ao processo de reparo alveolar.

A aplicacdo de cones de antibidticos em feridas de extracdo dental,
demonstraram rapida reabsor¢cdo do material, ocasionando retardamento no
desenvolvimento do tecido de granulagéo e da proliferacdo do epitélio gengival
(HONDA, 1956).

Em estudo comparativo entre o tratamento do alvéolo infectado, pelo
alveolex, pela canfora e agua oxigenada, pela sulfa e antibidtico e pela
curetagem e sutura, observou-se que a curetagem ofereceu os melhores
resultados microscopicos e que a associacao sulfa antibiotico foi a que melhor
correspondeu, devido a sua acéao anti-infecciosa. (SASAKI; OKAMOTO, 1968).

O uso de Apernyl (acido acetilsalicilico associado ao éster propilico do
acido p-hidroxibenzoico), implantados em feridas infectadas de extragdo
dentaria em ratos, ndo provocou melhora no quadro de infeccdo quando
avaliados espécimes microscopicos (CARVALHO et al.,, 1975). Porém, seu
efeito analgésico foi demonstrado em estudo em humanos com infec¢do 6ssea
em feridas de extracao dental (LEHTINEN, 1975).




A aplicacdo de oOxido de zinco e eugenol provocam severa reacao
inflamatoria, auséncia de formacao do coagulo e retardo no processo de reparo
em feridas de extracdo dentaria em cdes (SUMMERS; MATZ, 1976).

A aplicacao de cones de aspirina, como material de implante, em feridas
de extracdo dental em cédes mostrou diminuicdo da aposicdo 6ssea nas duas
primeiras semanas de pos-operatério (BARATIERI; DELI, 1979).

Em estudo histologico em feridas de extracao dental infectadas de ratos, o
Alveosan (pasta contendo acido acetilsalicilico, balsamo do Peru, Eugenol, e
ceresina ou lanolina como veiculo) mostrou-se ser compativel com o0 processo
de reparo alveolar e ndo interfere na neoformacao conjuntiva e 6ssea. (CURY
et al., 1983).

D Antdnio (1984), estudando o componente bacteriano em feridas de
extracdo dental em ratos, concluiu que as bactérias anaerdbias representam
um importante fator desencadeante nesse processo infeccioso. Dai a
preocupacao que tem surgido em medicar 0s pacientes com doses preventivas
ou curativas de agentes antimicrobianos comprovadamente efetivos contra
bactérias gram-negativas anaerobias.

Souza; Carvalho (1985), analisaram alguns materiais empregados no
tratamento da alveolite no tecido conjuntivo subcutaneo de ratos. Concluiram
gue o Alveosan® (6,25g de acido acetilsalicilico, 2,65g de balsamo do Peru,
0,05g. de eugenol e 6,08g. de ceresina ou lanolina como veiculo) foi o
medicamento que apresentou melhores propriedades de biocompatibilidade.
Por outro lado, os mais irritantes ao tecido conjuntivo foram o Alvogyl (15,8g.
tri-iodometano, 27,7g de butil p-aminobenzoato, 9g. de menta volatil, 13,7g. de
eugenol e 100g de excipiente) e o Alveoliten (2% de Oxido de zinco, 8% de
iodoférmio, 10% de paramonoclorofenol, 20% de resina branca e 60% de
excipiente).

Saad Neto et al. (1975), pesquisaram as indicacdes clinicas e as
perspectivas para futuras analises dos materiais e substancias sélidas, liquidas
e pastosas colocadas no interior do alvéolo dental. Concluiram que sé&o
indicadas, dentre os materiais solidos, as esponjas quando se objetiva a
hemostasia alveolar. Com finalidade semelhante, elas podem ser empregadas

nas obliteracbes de comunicacdo buco sinusal que podem ocorrer no ato da




exodontia, na auséncia de infeccdo. Dentre os liquidos, indicam o soro
fisiolégico, quando se obijetiva irrigar o alvéolo dental e as formas pastosas e
sem fibras, no tratamento da alveolite.

Boyes-Varley et al. (1988) pesquisaram o efeito de uma combinagao de
medicamentos para aplicacdo topica apdés exodontia em macacos, assim como
0 seu comportamento no processo de reparo alveolar. Esta associacéo
medicamentosa continha dois agentes antifibrinoliticos (&cido propil-
hidroxibenzdico e acido tranexamici), um anti-séptico local (tri-iodo metano), um
anestésico local (cincaina cloridrica), o metronidazol (200mg) e excipiente.
Com os resultados, foi possivel concluir que a combinacéo estudada, aplicada
topicamente nos alvéolos,acelerou o processo de reparo.

Em alvéolos infectados, nos periodos iniciais de 6 a 15 dias de pos-
operatorio, resultados favoraveis foram obtidos mediante ao uso de Alveoliten.
Porém, os seus componentes provocam reacao inflamatéria e atraso do
processo de reparo nos periodos tardios (ARAUJO, 1989).

Um antibiotico com comprovado efeito topico e ja analisado em um estudo
anterior por Mariano (1991) é a Rifamicina B dietilamina. O farmaco mostrou
ser um medicamento viavel no tratamento das infeccdes alveolares. A irrigacéo
do alvéolo de ratos, infectado experimentalmente, com a solugcédo de Rifamicina
B dietilamina (Rifocina M) induziu um processo de reparo alveolar bem mais
acelerado quando comparado aos alvéolos dos animais do grupo controle,
permitindo que o trabeculado 6sseo se desenvolvesse mais rapidamente.

O uso como implante da pasta de Omcilon-A “M” (contém corticosterodide
sintético, aminoglicosideo, e um antifUngico de espectro estreito) no alvéolo
dental apds curetagem e irrigacdo alveolar com soro fisiolégico, provocou
acentuado atraso no reparo alveolar e deficiéncia na estrutura 6ssea formada
(MEIRA, 1992)

Lépez-Barrientos (1994), estudou o uso da pasta Walkhoff e/ou
hidroxiapatita em feridas infectadas de extracdo dental em ratos. O autor
observou que o grupo tratado com a pasta mostrou-se com reparo mais efetivo
gue o uso apenas da hidroxiapatita ou quando ambos estavam associados.

Em estudo para verificar a influéncia sobre a reparagao de feridas de
extracdo dental em ratos Magro Filho et al. (1996), testaram o uso de um
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colutorio a base de clorexedina 0,2% pré-operatoriamente e concluiram néo
haver interferéncia na cronologia da reparacao dessa feridas.

A implantacdo de pastas a base de metronidazol a 10% e lidocaina a 2%
utilizando veiculos diferentes sobre o processo de reparo em alvéolo dental
infectado de ratos, foi estudado histologicamente por Poi et al. 1998 e nesse
estudo, esse farmaco mostrou-se também compativel com o processo de
reparo alveolar.

O wuso da Aroeira (Schinus terebinthifolius) e do Mastrugo
(Chenopodium ambrosioides) em feridas de extracao dental em ratos, mostrou
que ocorreu uma aceleracdo no processo de reparo alveolar quando
comparado ao grupo controle. Tais resultados foram atribuidos ao fato da
Aroeira apresentar a capacidade anti-séptica, cicatrizante, antiinflamatoria e o
mastruco ser usado em ferimentos e inflamacgdes de pele (LISBOA NETO et al.,
1998).

Vanceto (2005), realizou estudo histolégico comparativo em ratos dos
efeitos da aplicacdo topica dos anestésicos Novocol 100® e Articaine 100®
sobre o processo de reparo alveolar e observou melhor resposta a agressao
provocada pelo anestésico topico quando do uso de Novocol1l00® comparado
a Articainel00® em feridas de alvéolos dentais livres de infeccéo.

Apesar do esforco dos pesquisadores na busca por respostas quanto
aos fendmenos relacionados ao processo de reparo nas feridas de extracéo
dental, os trabalhos ainda que usem boa metodologia, ndo fornecem ao clinico
possibilidades de impedir o desenvolvimento de infec¢cdes e muitas vezes até
de tratd-las adequadamente. Existe uma gama de produtos langcados
frequentemente no mercado com o intuito de minimizar as chances do
desenvolvimento de infeccbes e que possam interferir o minimo com o
processo de reparo normal, porém, ndo sao oferecidas analises detalhadas de
suas acgoes terapéuticas.

Cabe aos estudiosos, procurar desmistificar através de trabalhos
clinicos e/ou experimentais 0s possiveis efeitos produzidos ndo somente a
nivel sistémico, como também a nivel local durante o desenvolvimento do

processo de reparo.
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Proposicao

5 — PROPOSICAO

Comparar, através de um estudo histoldgico, perturbacdes no processo
de reparo alveolar no uso do Alveosan® e do Anaseptil® - P6 associado ao

Eugenol implantados apds exodontias em ratos.
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Material e Método

6- MATERIAL E METODO

Para o presente trabalho, essa pesquisa foi previamente apreciada
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade de Marilia — UNIMAR, da
cidade de Marilia, Sdo Paulo para devida aprovacdo (anexo I). Na sua
execucdo foram utilizados 60 ratos (Rattus norvegicus, albinus, Wistar),
machos, adultos, com peso variando entre 280 a 300g. Os animais durante
todo o periodo experimental foram alimentados com dieta sélida (Ralston
Purina of Brazil-Sdo Paulo/SP- Brasil) e agua, exceto nas primeiras 12 horas
gue precederam o ato cirlrgico até o término do efeito anestésico. Durante o
periodo experimental os ratos foram alojados em gaiolas plasticas (5 animais
por gaiola) de 40 X 32 X 17 centimetros em condicbes de iluminacdo
controlada com ciclos de 12 horas de luz por dia e temperatura variando entre
21 e 25°C, sendo todos criados no biotério da Unimar no Centro de
Experimentacdo em Modelos Animais-CEMA.

Os animais foram divididos aleatoriamente em 03 grupos de 20 animais
cada: G1- Grupo controle, no qual o alvéolo dental foi mantido com coagulo
sanguineo; G2- Grupo experimental no qual o alvéolo dental foi preenchido
com Alveosan® e G3- Grupo experimental em que o alvéolo dental foi
preenchido com Anaseptil — PO® associado ao Eugenol.

Os agentes farmacologicos utilizados na pesquisa foram:

1) Alveosan® (Odonto Comercial Importadora Ltda.)
composta por uma pasta contendo 6,25g de acido acetilsalicilico, 2,659 de
balsamo do Peru, 0,05g de eugenol e, 6,08g de ceresina ou lanolina como

veiculo (Figura 1).
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Fig.1 Embalagem comercial do Alveosan®

2) Anaseptil® — PO (Farmasa Laboratério Americano de
Farmacoterapia S.A.-Sdo Paulo/SP) composta por 5.000,0 Ul de sulfato de
polimixina B, 5,0mg de sulfato de neomicina, 500,0 Ul de bacitracina, 635,3mg
de oxido de zinco e 200,0 mg de peroxido de zinco (Figura 2).

Fig.2 Embalagem comercial do Anaseptil PO®.

3) Eugenol (Quimidrol — Comércio Industria Importacdo LTDA.
Joinvile - SC), frasco com 20ml contém Eugenol 16ml e veiculo gsp 20ml
(Figura 3).

Fig.3 Embalagem comercial do Eugenol®.
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O procedimento cirargico se baseou primeiramente na anestesia dos
animais, sendo utilizada anestesia por infiltracdo intramuscular do relaxante
cloridrato de xilazina (Dopaser®), seguido do anestésico cloridrato de cetamina
(Vetanarcol®), na dosagem indicada pelos fabricantes (Figura 4; anexo II),

separadamente.

vetanarcol

~ DOPASER

Solugha aedm
SO VETTRINARI
|
Frasce 10 ml

Fig.4 Embalagens comerciais das drogas Dopaser® e V. etanarcol®.

ApOs a anestesia, foi realizada anti-sepsia do campo operatorio com
polivinilpirrolidona iodada (PVP-I — Rioquimica, Sdo José do Rio Preto/SP-
Brasil) embebido em gaze e posteriormente realizada sindesmotomia no dente
incisivo superior direito de cada animal (FIG.5 e 6). A seguir foi realizada a
luxacdo e extracdo utilizando-se para este fim um foérceps especialmente
adaptado por Okamoto; Russo em 1973 (FIG.7 e 8).

Fig.5 Sindesmotomia e posi¢cao para luxacéo dental.
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Fig.6 Sindesmotomia completa e luxacdo dental.

Fig.7 Preenséo do forceps e inicio da exodontia.
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Fig.8 Exodontia completada e dente preso ao forceps

No grupo controle (G1), foi realizada compressao com gaze umedecida
com soro fisioldgico 0,9% com a finalidade de promover a hemostasia e
aproximar as bordas da mucosa gengival que foi suturada posteriormente com
fio de seda 4-0 (Ethicon — Johnson & Johnson, Sdo José dos Campos/SP-
Brasil), com o propésito de manter o coagulo sanguineo no interior do alvéolo
(FIG.9 e 10).

dic.d i

Fig.9 Exodontia completada e compressao hemostatica com gaze.
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Fig.10 Sutura da ferida operatéria com seda 4.0.

No grupo experimental (G2), a hemorragia alveolar foi controlada por
compressdo com gaze embebida em soro fisiolégico 0,9% e colocagdo de um
cone de papel absorvente de tamanho compativel, no interior do alvéolo dental,
até sua saturacao e posterior retirada. Apos conseguida hemostasia alveolar, o
alvéolo foi preenchido com uma pasta de Alveosan®, sendo usada com esse
propdsito uma seringa plastica descartavel de 20ml com agulha adaptada
40X12mm (Figura 11). A sequir foi realizada a sutura da mucosa gengival de
maneira semelhante ao grupo controle.

Fig.11 Seringa com Alveosan® pronta para insercdon o alvéolo.
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No Grupo experimental (G3) o procedimento foi da mesma maneira
que no grupo (G2) exceto, pelo preenchimento do alvéolo que nesse caso foi
utiizado com essa finalidade uma mistura composta por Anaseptil®-Po
associado ao Eugenol, manipulados com o auxilio de uma placa de vidro e uma
espatula metalica niamero 24 que serviram para homogeinizar o po e o liquido
até obter uma pasta (Figura 12). Essa pasta também foi devidamente colocada
numa seringa com agulha adaptada e como referido no G2 serviu para
acondicionar a pasta na ferida alveolar seguindo os mesmos principios quanto

ao nivel de preenchimento alveolar e posterior sutura.

Fig.12 Anasepti PO® e Eugenol® embalagens comercia is e

prontos para manipulacao e insercdo alveolar.
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Em numero de 05 animais de cada grupo (G1l, G2, G3), os ratos
sofreram eutanasia por inalacdo com éter sulfurico, aos 3, 7, 15 e 24 dias de
pos-operatorio. Apds o sacrificio, a maxila direita foi separada da esquerda,
realizando-se uma incisdo ao nivel do plano sagital mediano, acompanhando a
sutura intermaxilar. Um outro corte com tesoura reta, tangenciando a face distal
dos molares, possibilitou a obtencéo da peca com o alvéolo dental direito.

Os espécimes obtidos foram fixados em solucdo de formalina neutra a
10% (Aphoticario — Farmacia de Manipulacdo, Aracatuba/SP-Brasil) por 24
horas e descalcificadas em solucédo de Etileno-Diamino-Tetracético (EDTA) a
20%.(Aphoticario — Farméacia de Manipulacéo, Aracatuba/SP-Brasil). Seguiu-se
posteriormente entdo a tramitacdo laboratorial de rotina para incluséo em
parafina. Dos blocos obtidos, foram colhidos cortes semi-seriados com 6
micrometros de espessura. Os cortes foram corados pela Hematoxilina e

Eosina para analise histologica em microscopio éptico.
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Resultados

7- RESULTADOS

Para facilitar a descricdo dos resultados, o alvéolo dental foi,
subjetivamente dividido em trés tercos: cervical, médio e apical, considerados a

partir da margem gengival em direcédo ao fundo do alvéolo.

3 DIAS

Grupo | (Controle). O epitélio da mucosa gengival com discreta
proliferacdo a partir do tecido pré-existente, recobre parcialmente o alvéolo
dental. O tecido conjuntivo subjacente apresenta pequeno numero de

fibroblastos ao lado de alguns macréfagos e linfécitos (Fig. 13).

I SRe N
Fig.13 - Grupo | (Controle). 3 dias. Tecido conjunt  ivo subjacente ao

epitélio com pequeno numero de fibroblastos ao lado de alguns

macroéfagos e linfécitos. HE, original 160x.
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O alvéolo dental ao nivel do terco cervical mostra o remanescente do
ligamento periodontal com alguns fibroblastos e vasos sangtineos (Fig. 14).
Nas demais areas do terco, nota-se o coagulo sangiiineo e a presenca de raros
fibroblastos em seu interior.

Fig.14 - Grupo | (Controle). 3 dias. Terco cervical  do alvéolo com

remanescentes do ligamento periodontal com alguns f ibroblastos e vasos

sanguineos. HE, original 160x

Junto aos tercos médio e apical, o remanescente do ligamento
periodontal apresenta numerosos fibroblastos (Fig. 15) ao lado de alguns
macréfagos e linfécitos. Nas suas proximidades observa-se a proliferacdo de
alguns fibroblastos no interior do coagulo sanguineo.
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Fig.15 - Grupo | (Controle). 3 dias. Terco médio do alvéolo
mostrando o remanescente do ligamento periodontal ¢ Oom NnumMerosos
fibroblastos. HE, original 160x.

Grupo Il (Alveosan ®). O epitélio da mucosa gengival em alguns
espécimes, mostra auséncia de proliferacdo. Em outros, apresenta inicio de

proliferacdo, notando-se nas proximidades acumulo de polimorfonucleares

Fig.16 - Grupo Il (Alveosan ®). 3 dias. Inicio de proliferagédo do
epitélio com polimorfonucleares neutréfilos nas pro ximidades. HE,
original 160x
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No alvéolo dental, proximo a sua abertura, observa-se a presenca do
material com elevado nimero de polimorfonucleares neutréfilos (Fig. 17).

i _1‘ J_?. ;r—‘\ .
o " | ‘.{.?‘-q'

Fig.17 - Grupo Il (Alveosan ®). 3 dias. Préximo & abertura do alvéolo

K

com material e elevado nimero de polimorfonucleares neutrofilos. HE,

original 160x.

Junto ao terco cervical do alvéolo evidencia-se alguns fibroblastos e
capilares neoformados ao lado de numerosos macréfagos e linfocitos (Fig. 18).
Ao nivel dos tercos médio e apical, observa-se remanescentes do ligamento
periodontal com moderado numero de fibroblastos e alguns linfécitos e
macréfagos (Fig. 19). Em alguns pontos permanece coagulo sangiineo sem

organizagao.
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Fig.18 - Grupo Il (Alveosan ®). 3 dias. Tergo cervical do alvéolo

evidenciando alguns fibroblastos, capilares, macrof agos e linfocitos. HE,
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Fig.19 - Grupo Il (Alveosan ®). 3 dias. Terco médio do alvéolo
mostrando remanescentes do ligamento periodontal co m fibroblastos,

linfocitos e macrofagos. HE, original 160x
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Grupo Il (Anaseptii ®). Num dos espécimes nota-se discreta
proliferacdo do epitélio da mucosa gengival (Fig. 20). Nos demais casos,
observa-se auséncia de proliferacédo epitelial.

Fig.20 - Grupo Il (Anasepti ®). 3 dias. Mostrando discreta

proliferacéo do epitélio da mucosa gengival. HE, or  iginal 160x

No alvéolo dental junto ao terco cervical nota-se a presenca do material
e coagulo sanguineo (Fig. 21). Mais em direcdo a parede dssea alveolar no
mesmo terco, o remanescente do ligamento periodontal mostra auséncia de
fibroblastos. Nas proximidades observa-se coagulo sangiineo, macrofagos e

linfécitos ao lado de polimorfonucleares neutrdéfilos (Fig. 22).
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Fig.21 - Grupo lll (Anaseptil ®). 3 dias. Terco cervical mostrando

material e coagulo sangtiineo. HE, original 160x

Fig.22 - Grupo lll (Anaseptil ®). 3 dias. Terco cervical mostrando
coagulo sanglineo, macréfagos, linfécitos e polimor fonucleares

neutrofilos. HE, original 160x
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Ao nivel dos tercos médio e apical evidencia-se pequeno numero de
fibroblastos no remanescente do ligamento periodontal (Fig. 23). O coagulo

sangliineo mostra em seu interior raros fibroblastos e macréfagos.

Fig.23 - Grupo Ill (Anaseptil ®). 3 dias. Terco médio mostrando

remanescentes do ligamento periodontal com pequeno namero de
fibroblastos. HE, original 160x

7 DIAS

Grupo | (Controle) . O epitélio da mucosa gengival recobre
praticamente a abertura do alvéolo dental mostrando-se pouco diferenciado
(Fig. 24) em todos os espécimes. O tecido conjuntivo subjacente bem
vascularizado, apresenta moderado numero de fibroblastos ao lado de
macréfagos e linfécitos.
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Fig.24 - Grupo | (Controle). 7 dias. Epitélio pouco diferenciado

recobrindo o alvéolo. HE, original 160x

No alvéolo dental, junto ao terco cervical, observam-se pequenas
espiculas 6sseas neoformadas com numerosos osteoblastos adjacentes a
parede Ossea alveolar (Fig. 25). Nas demais areas do terco, evidenciam-se

tecido conjuntivo pouco organizado com discreto numero de fibroblastos.
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Fig.25 - Grupo | (Controle). 7 dias. Terco cervical com pequenas
espiculas 6sseas e numerosos osteoblastos em suas b ordas. HE, original
63x

Ao nivel dos tercos médio e apical a neoformacdo Ossea € mais
intensa, notando-se ao longo de toda extensao, delgadas trabéculas ésseas
com numerosos osteoblastos em suas bordas (Fig. 26).



Fig.26 - Grupo | (Controle). 7 dias. Terco médio co m neoformacéao

o0ssea e trabéculas 6sseas mostrando numerosos osteo blastos em suas
bordas. HE, original 63x

Em alguns pontos observam-se areas ocupadas por coagulo
sanglineo mostrando macréfagos em seu interior.

Grupo Il (alveosan ®). O epitélio da mucosa gengival pouco organizado
recobre parcialmente o alvéolo dental. O tecido conjuntivo subjacente exibe
discreto nimero de fibroblastos ao lado de numerosos vasos capilares (Fig.
27).
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Fig.27 - Grupo Il (Alveosan ). 7 dias. Tecido conjuntlvo subjacente
com discreto numero de fibroblastos ao lado de capi lares. HE, original
160x.

Em alguns espécimes observa-se junto a abertura do alvéolo, a
presenca de elevado numero de polimorfonucleares neutrofilos adjacente ao

material (Fig. 28). Em outros se evidencia junto ao implante, moderado numero
de macrofagos e linfécitos.
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Fig.28 - Grupo Il (Alveosan ®). 7 dias. Adjacente ao material
mostrando elevado numero de polimorfonucleares neut rofilos. HE,

original 160x

Ao nivel do ter¢o cervical, nota-se tecido conjuntivo bem vascularizado,
com discreto numero de fibroblastos, macréfagos e linfécitos (Fig. 29).
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Fig.29 - Grupo Il (Alveosan ®). 7 dias. Terco cervical mostrando
tecido conjuntivo bem vascularizado com discreto nu mero de

fibroblastos, macrofagos e linfocitos. HE, original 63X

Junto aos tercos médio e apical evidenciam-se algumas trabéculas
0sseas neoformadas com numerosos osteoblastos em suas bordas (Fig. 30). O
tecido conjuntivo sem diferenciacao 6ssea € bem vascularizado com moderado
namero de fibroblastos.



Fig.30 - Grupo Il (Alveosan ®). 7 dias. Terco médio mostrando

inUmeras trabéculas 6sseas com osteoblastos em suas bordas. HE,
original 63x
Grupo Il (Anaseptil ®). O epitélio da mucosa gengival pouco

diferenciado, recobre parcialmente o alvéolo dental (Fig. 31). O tecido
conjuntivo subjacente apresenta moderado numero de macréfagos e linfécitos

ao lado de raros fibroblastos.
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Fig.31 - Grupo Il (Anaseptil ®). 7 dias. Epitélio da mucosa gengival

pouco diferenciado. HE, original 160x

No alvéolo dental préximo a abertura do alvéolo, observa-se grande
quantidade do material implantado (Fig. 32). Nota-se nas proximidades,
numerosos polimorfonucleares neutréfilos muito dos quais em degeneracao.
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Fig.32 - Grupo Il (Anaseptil ®). 7 dias. Alvéolo dental junto a
abertura mostrando grande quantidade do material im plantado. HE,
original 63x.

Ao nivel do tergo cervical, evidenciam-se em alguns casos, areas de
reabsorcéo da parede 6ssea lingual com presenca de osteoclastos (Fig. 33). O
tecido conjuntivo neoformado é bem vascularizado com pequeno numero de
fibroblastos. Algumas espiculas 6sseas neoformadas podem ser evidenciadas
em alguns pontos. Junto aos tercos meédio e apical observam-se algumas
trabéculas ésseas isoladas com moderado nimero de osteoblastos em suas
bordas (Fig. 34). O tecido conjuntivo sem diferenciacdo 6ssea mostra
moderado numero de fibroblastos, alguns linfécitos e macrofagos.
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Fig.33 - Grupo lll (Anaseptil ®). 7 dias. Terco cervical mostrando
areas de reabsorcdo da parede dssea lingual com ost  eoclastos. HE,

Fig.34 - Grupo Ill (Anaseptil ®). 7 dias. Terco médio do alvéolo
mostrando algumas trabéculas 6sseas isoladas e mode rado numero de

osteoblastos.. HE, original 63x
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15 DIAS

Grupo | (Controle) . O epitélio da mucosa gengival recobre totalmente
o alvéolo dental e o tecido conjuntivo mostra-se bem desenvolvido com
moderado numero de fibroblastos e raros linfocitos e macréfagos.

No alvéolo dental junto ao terco cervical observam-se trabéculas
Osseas delgadas, permanecendo extensa quantidade de tecido conjuntivo sem
diferenciacao Ossea (Fig. 35). Ocasionalmente podem ser notadas areas

ocupadas por coagulo sangiiineo com macréfagos em seu interior.

- - . e B0 .

Fig.35 - Grupo | (Controle). 15 dias. Tergo cervica | com trabéculas
0sseas e extensa quantidade de tecido conjuntivo. H  E, original 63x

Ao nivel dos tercos médio e apical as trabéculas 6sseas sao mais
desenvolvidas (Fig. 36) evidenciando-se no entanto, diversas areas com tecido

conjuntivo sem diferenciagdo 0ssea.
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Fig.36 - Grupo | (Controle). 15 dias. Terco médio m ostrando
trabéculas 6sseas mais desenvolvidas. HE, original 63X

Grupo Il (Alveosan). O epitélio da mucosa gengival recobre
parcialmente o alvéolo dental mostrando-se pouco desenvolvido. O tecido
conjuntivo subjacente exibe moderado numero de fibroblastos, macrofagos e
linfocitos.

O alvéolo dental num dos espécimes mostra auséncia do material e 0
terco cervical é ocupado por tecido conjuntivo pouco desenvolvido (Fig. 37)
com moderado namero de fibroblastos. Nota-se ainda, macréfagos, linfcitos e

algumas células gigantes de corpo estranho.
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Fig.37 - Grupo Il (Alveosan ®). 15 dias. Terco cervical do alvéolo
ocupado por tecido conjuntivo pouco desenvolvido. H E, original 63x

Nos demais casos, observam-se a permanéncia do material no terco
cervical, préximo a abertura do alvéolo (Fig. 38). Em contato com o material o
tecido conjuntivo exibe poucos fibroblastos e moderado nimero de macrofagos
e linfocitos. Nas areas mais afastadas do implante, o terco cervical exibe
trabéculas 0sseas neoformadas, permanecendo, no entanto, extensas areas
ocupadas por tecido conjuntivo sem diferenciacdo 6ssea (Fig. 39). Em alguns
pontos a neoformacdo 6ssea é mais pronunciada notando-se trabéculas mais
regulares (Fig. 40).
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Fig.38 - Grupo Il (Alveosan ®). 15 dias. Mostrando a permanéncia do

material junto ao tergo cervical. HE, original 63x.
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Fig.39 - Grupo Il (Alveosan ®). 15 dias. Terco cervical mostrando

trabéculas 6sseas neoformadas e tecido conjuntivo s em diferenciacao
Ossea. HE, original 63x.
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Fig.40 - Grupo Il (Alveosan ®). 15 dias. Terco cervical mostrando

areas com maior quantidade de trabéculas 6sseas. HE | original 63x .

Ao nivel dos tercos médio e apical o tecido 6sseo neoformado ocupa
regularmente o alvéolo dental (Fig. 41) muito embora persistam algumas areas
com maior quantidades de tecido conjuntivo sem diferenciacdo 6ssea (Fig. 42).



Fig.41 - Grupo Il (Alveosan ®). 15 dias. Terco médio com trabéculas

Osseas ocupando regularmente o alvéolo dental. HE, original 63x.
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Fig.42 - Grupo Il (Alveosan ®). 15 dias. Terco médio mostrando
areas com maior quantidade de tecido conjuntivo sem diferenciacao

Ossea. HE, original 63x




Grupo Il (Anaseptil) . O epitélio da mucosa gengival em todos o0s
espécimes mostra solucdo de continuidade e o tecido conjuntivo subjacente
apresenta moderado numero de fibroblastos, macréfagos e linfocitos.

Ao nivel do terco cervical mais préximo a abertura do alvéolo, observa-
se em alguns casos, a presenca do material de implante (Fig. 43). O tecido
conjuntivo nas proximidades mostra elevado numero de macrofagos e
linfécitos. Em outros espécimes o material de implante acha-se ausente (Fig.
44) e o tecido conjuntivo apresenta discreto nimero de fibroblastos, linfocitos e
macréfagos. Mais em direcéo ao terco médio, observa-se pequenas trabéculas
0sseas isoladas com pequeno numero de osteoblastos e tecido conjuntivo com
discreto numero de fibroblastos (Fig. 45).

abertura do alvéolo mostrando a presenca do materia  |. HE, original 63x.
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Fig.45 - Grupo Il (Anaseptil ®). 15 dias. Terco cervical com

pequenas trabéculas 6sseas neoformadas. HE, origina | 63x.
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Ao nivel dos tercos médio e apical a neoformacdo Ossea € mais
pronunciada quando comparadas ao ter¢co cervical. Entretanto, nota-se

inUmeras areas ocupadas por tecido conjuntivo sem diferenciacdo 6ssea (Fig.
46).
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Fig.46 - Grupo Ill (Anaseptil ®). 15 dias. Terco médio do alvéolo com

trabéculas 6sseas delgadas. HE, original 63x
24 DIAS

Grupo | (Controle). Na maioria dos espécimes o terco cervical
encontra-se ocupado por trabéculas désseas bem desenvolvidas. Num dos
espécimes observam-se areas mais pronunciadas com tecido conjuntivo sem

diferenciacao ossea (Fig. 47).
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Flg 47 - Grupo | (Controle). 24 dias. Tergo cervi cal mostrando

trabéculas 6sseas neoformadas e areas ocupadas por tecido conjuntivo.
HE, original 63x.

Junto aos tercos médio e apical, o alvéolo dental acha-se preenchido

por trabéculas 6sseas espessas e definidas (Fig. 48).



x ¥ . I 1-&“ \

't
W |

W = -
" WY 4 VR oA A r
“;“'H’L s .a-n v

Fig.48 - Grupo | (Controle). 24 dias. Terco médio m ostrando

trabéculas 0sseas espessas e definidas HE, original 63x

Grupo Il (Alveosan). Em todos os espécimes o material encontra-se
ausente e o terco cervical do alvéolo exibe delgadas trabéculas 6sseas
permanecendo amplos espagos ocupados por tecido conjuntivo sem
diferenciacdo 6ssea (Fig. 49).
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Fig.49 - Grupo Il (Alveosan ®). 24 dias. Terco cervical com delgadas
trabéculas 6sseas e grande quantidade de tecido con  juntivo. HE, original
63X

Ao nivel dos tercos médio e apical, evidenciam-se trabéculas 6sseas
mais espessas (Fig. 50). Observa-se, no entanto, inUmeras areas ocupadas por
tecido conjuntivo com elevado namero de fibroblastos.
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Fig.50 - Grupo Il (Alveosan). 24 dias. Terco médio  com trabéculas
Osseas espessas. HE, original 63x

Grupo Il (Anaseptil ®). Num dos espécimes permanece junto ao tergo
cervical, consideravel quantidade do material (Fig. 51). O tecido conjuntivo nas
adjacéncias mostra elevado numero de linfécitos e macréfagos ao lado de
alguns polimorfonucleares neutréfilos.
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Fig.51 - Grupo IIl (Anaseptil ®). 24 dias. Terco cervical mostrando a

permanéncia do material de implante. HE, original 6  3x

Nos demais espécimes, o terco cervical é ocupado por trabéculas
Osseas espessas permanecendo, no entanto, extensas areas ocupadas por

tecido conjuntivo sem diferenciagéo 0ssea (Fig. 52).



52

ot A . - = = i

Fig.52 - Grupo Ill (Anaseptil ®). 24 dias. Terco cervical com
espessas trabéculas 6ésseas mostrando extensas areas com tecido

conjuntivo sem diferenciacéo 6ssea. HE, original 63  x

Junto aos tercos médio e apical as caracteristicas morfolégicas sao
praticamente semelhantes ao observado no terco médio (Fig. 53). Em alguns
pontos, no entanto, podem ser evidenciadas menores quantidades de tecido
conjuntivo sem diferenciagdo 0ssea.
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Fig.53 - Grupo Il (Anaseptil ®). 24 dias. Terco médio com
trabéculas Osseas espessas mostrando extensas areas ocupadas por
tecido conjuntivo sem diferenciacao 6ssea. HE, orig inal 63x
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Discussao

8- DISCUSSAO

Carvalho; Okamoto (1987) estudando a evolucdo do processo de
reparo livre de complicacdo em feridas de extragdo dental em ratos relataram
que morfologicamente podem ser consideradas quatro fases fundamentais:
proliferacédo celular, desenvolvimento do tecido conjuntivo, maturacéo do tecido
conjuntivo e diferenciacdo 6ssea ou mineralizacdo. A rigor, estas fases ndo sao
encontradas isoladamente. Assim é que por volta do sétimo dia de pOs-
operatorio as quatro fases podem ser evidenciadas em alvéolos dentais de
ratos. A partir da gengiva marginal, o epitélio prolifera sobre o tecido de
granulacdo procurando ocluir o alvéolo. Segundo Amler (1969), no homem a
fusdo do epitélio se completa entre 0 24° e 35° dia ap6s o ato cirdrgico e a
reparacao do alvéolo dental ao redor de 64 dias. No alvéolo de incisivo superior
de rato a reparacdo ocorre em torno de 24 dias apos a extracdo (OKAMOTO;
RUSSO0,1973; CARVALHO; OKAMOTO, 1987; OLIVEIRA et al., 1985; AUR
JUNIOR, 2004; ZIED, 2004; NAZARI, 2005).

No presente trabalho os resultados obtidos no grupo | (controle)
possibilitaram uma avaliagdo comparativa com aqueles verificados nos alvéolos
gue receberam agentes farmacoldgicos Alveosan® (grupo Il) e Anasseptil® pd
associado ao Eugenol (grupo 1ll) em diferentes periodos pés-operatérios.

Assim no 3° dia pds-operatdrio nos animais do grupo | (controle) o
epitélio da mucosa gengival em todos os espécimes recobria parcialmente o
alvéolo dental. O tecido conjuntivo subjacente mostrava pequeno namero de

fibroblastos ao lado de alguns macréfagos e linfécitos.
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No alvéolo dental ao nivel do terco cervical, observamos neste mesmo
grupo, remanescentes do ligamento periodontal com alguns fibroblastos. Junto
aos tercos meédio e apical o ligamento periodontal exibia numerosos
fibroblastos. Em alguns pontos notava-se a proliferacao de alguns fibroblastos
invadindo o coagulo sanguineo.

Estes resultados sdo comparaveis aqueles relatados por diferentes
autores dentro deste periodo pdés-operatério no grupo controle (OKAMOTO;
RUSSO0,1973; CARVALHO; OKAMOTO, 1987; OLIVEIRA et al., 1985; AUR
JUNIOR, 2004; ZIED, 2004; NAZARI, 2005; VANCETTO, 2005).

No grupo Il (Alveosan®) neste mesmo periodo pds-operatoério o epitélio
da mucosa gengival em alguns espécimes apresentava auséncia de
proliferacdo. No alvéolo dental evidenciou-se no terco cervical auséncia de
remanescentes do ligamento periodontal. Nos tercos médio e apical observou-
se a preservacao de parte do ligamento periodontal com discreto numero de
fibroblastos, alguns macréfagos e linfocitos. Cury et al. (1983) empregando
Alveosan® em feridas de extracdo dental perturbada encontraram resultados
semelhantes no 3° dia apos o implante.

A auséncia do material junto ao terco apical e parte do terco médio,
pode ter sido ocasionada pela hemorragia geralmente intensa que ocorre logo
apos a extragcdo do incisivo superior que deslocaria o implante em direcdo ao
terco cervical.

No grupo Il (Anaseptil® pd associado ao Eugenol), observamos
apenas num dos espécimes, discreta proliferacdo do epitélio da mucosa
gengival. Nos demais casos, evidenciou-se auséncia total da neoformacgéo
epitelial. No alvéolo dental notou-se a auséncia total de proliferacéo
fibroblastica ao longo dos trés tercos alveolares. Observou-se ainda, pequena
quantidade de fibroblastos no remanescente do ligamento periodontal.

Nos alvéolos dos animais com 7 dias observamos no grupo I, o epitélio
pouco diferenciado recobrindo praticamente toda a abertura do alvéolo dental.
No terco cervical do alvéolo, observamos neste grupo, pequenas espiculas
0sseas neoformadas com numerosos osteoblastos adjacentes a parede éssea
alveolar e tecido conjuntivo com discreto niumero de fibroblastos. Ao nivel do

terco médio e apical, a neoformacao 6ssea € mais pronunciada observando-se
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ao longo de toda extensdo, delgadas trabéculas Osseas com numerosos
osteoblastos.

No grupo Il, no mesmo periodo, notamos o epitélio pouco diferenciado
recobrindo parcialmente o alvéolo dental. No terco cervical, observamos em
alguns espécimes, elevado numero de polimorfonucleares neutréfilos adjacente
ao implante. Em outros, evidencia-se moderado numero de macrofagos e
linfécitos e o tecido conjuntivo bem vascularizado, apresenta discreto numero
de fibroblastos.

Por outro lado, junto aos tercos meédio e apical, observamos algumas
trabéculas 0sseas neoformadas com numerosos osteoblastos em suas bordas.

No grupo grupo lll, no mesmo periodo, o epitélio pouco organizado
recobre parcialmente o alvéolo dental. No tecido conjuntivo subjacente
observa-se discreto numero de fibroblastos ao lado de numerosos vasos
sanguineos e alguns macrofagos e linfocitos. No terco cervical, evidencia-se
em alguns pontos, pequena espicula 6ssea neoformadas. Notamos ainda
areas de reabsor¢cdo 0ssea principalmente na parede lingual com presenca de
osteoclastos.

O atraso na proliferacdo epitelial observado nos grupos Il e 1l é
ocasionado pela presenca do material no alvéolo dental. Esta alteracéo,
embora com diferentes intensidades, é observada em outros estudos
experimentais que empregaram diferentes implantes (OKAMOTO et al., 1973;
1974; CARVALHO et al., 1975; 1978; KRAETHER NETO et al., 1999;
NAZARE, 2005).

Neste periodo ficou também caracterizado que a presenga do
Anaseptil® P06 associado ao Eugenol no interior do alvéolo dental ocasionou
intensa reacdo inflamatoria aguda caracterizado por denso infiltrado neutrofilico
em torno do implante. Pode ser evidenciada também a reabsorcdo da parede
Ossea alveolar.

Resultado semelhante foi observado por Carvalho et al. (1975) quando
estudaram a reacao do alvéolo dental em presenca de Apernyl. Por outro lado,
POI et al. (1998) analisando a influéncia da pasta a base de metronidazol a
10% e lidocaina a 2% sobre o processo de reparo em alvéolo dental infectado

encontraram resultados comparaveis.
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Ao nivel dos tercos meédio e apical evidenciamos a presenca de
algumas trabéculas 6sseas neoformadas com numerosos osteoblastos em
suas bordas.

Por outro lado, a presenca de pequenas trabéculas 0sseas isoladas
nos alvéolos dos grupos Il e Ill nesse periodo, evidencia que a fase de
diferenciacdo O0ssea do processo de reparo alveolar esta em estagio inicial.
Nota-se ainda, algumas areas com infiltrado inflamatério diferentemente do
observado no grupo | em que o trabeculado 6sseo encontrava-se bem
desenvolvido ao nivel do tergco médio e apical.

Em alguns pontos, os nossos resultados podem ser comparados aos
obtidos por Sasaki; Okamoto (1968), Carvalho et al. (1975) e Cury et al. (1983),
que estudaram implantes em feridas infectadas de extracdo dental em ratos
observando a influéncia respectivamente do Alveolex, cones de sulfa-
antibiotico, Canfora, Apernyl e Alveosan®.

No 15° dia pds-operatério, observamos no grupo | o total recobrimento
do alvéolo pelo epitélio e o tecido conjuntivo subjacente mostrou-se bem
desenvolvido e com moderado numero de fibroblastos. No tergo cervical
evidenciou-se delgadas trabéculas 6sseas e permanéncia de inUmeras areas
ocupadas por tecido conjuntivo sem diferenciacdo 0ssea.

No mesmo periodo ao nivel dos tercos médio e apical, o trabeculado
0sseo apresentou-se mais desenvolvido notando-se apenas algumas areas
com tecido conjuntivo sem diferenciacéo 6ssea.

No grupo II, neste mesmo periodo observamos o recobrimento parcial
da mucosa gengival pelo epitélio e moderado numero de fibroblastos,
macrofagos e linfécitos no tecido conjuntivo subjacente. No alvéolo dental
observamos junto ao terco cervical além de macréfagos, linfécitos, algumas
células multinucleadas. De acordo com Aguiar Greghi (1991) a presenca
destas células gigantes podem estar relacionadas com o tamanho das
particulas. Assim, as particulas de maior volume podem ocasionar a presenca
de células gigantes de corpo estranho. Carvalho (1989) associou a presenca
de células gigantes multinucleadas em contato com o Alveosan® ao processo
de reabsor¢do do mesmo, tendo em vista que o mesmo contém em sua

formulagdo particulas de tamanho grande e h& presenca de atividade




58

fagocitaria induzida pelo material. Os resultados obtidos em nosso experimento
vém reforcar esta assertiva uma vez que a presenca dessas ceélulas foi notada
ao nivel do terco cervical do alvéolo deste grupo. Por outro lado, Cury et al.
(1983) utilizando Alveosan® em feridas de extragdo dental infectadas nao
observaram a presenca de células multinucleadas. Castro et al. (1970) e
Sanches et al.(1972), consideram que a presenca do material junto ao terco
cervical do alvéolo, notada em alguns casos , e ainda, a existéncia de solucéo
de continuidade no epitélio da mucosa gengival, sugerem que parte do material
tenha sido eliminada através do alvéolo. Em outros espécimes do grupo Il, o
material de implante permaneceu no interior do alvéolo no terco cervical e em
contato com ele o tecido conjuntivo mostrava poucos fibroblastos e moderado
namero de macrofagos e linfocitos. No entanto, & medida que se afastava do
implante esse terco exibia trabéculas 6sseas neoformadas e em alguns pontos
bem pronunciadas e regulares. Algumas areas persistiam ocupadas por tecido
conjuntivo sem diferenciacdo 0ssea.

Nos tercos médio e apical do grupo Il, a neoformagdo 6ssea ocupou
regularmente o alvéolo dental.

No grupo lll, ao 15° dia pds-operatério, observamos recobrimento
parcial da mucosa gengival pelo epitélio e moderado numero de fibroblastos,
macréfagos e linfocitos. No alvéolo em alguns espécimes observamos no tergo
cervical, a permanéncia do material de implante mais proximo a abertura
alveolar e o tecido conjuntivo nas proximidades, com elevado numero de
macrofagos e linfécitos. Em outros, o material estava ausente e o tecido
conjuntivo mostrava discreto niamero de fibroblastos, linfécitos e macréfagos.
Mais proximo ao terco médio, notava-se pequenas trabéculas 6sseas isoladas
com discreto numero de osteoblastos ao lado de tecido conjuntivo sem
diferenciacéo Ossea.

Ao nivel dos tercos médio e apical, a neoformagdo 0ssea era mais
pronunciada quando comparada ao terco cervical. Nota-se, no entanto,

inUmeras areas ocupadas por tecido conjuntivo sem diferenciacao 0ssea.

No 24° dia pGs-operatdrio nos animais do grupo | observamos na maior
parte dos espécimes o terco cervical ocupado por trabéculas 6sseas bem
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desenvolvidas. Ja ao nivel dos tercos médio e apical o alvéolo dental
encontrava-se totalmente preenchido por trabéculas 6sseas espessas e bem
definidas.

No grupo I, no mesmo periodo, observamos em todos 0s espécimes a
auséncia do implante e o terco cervical exibia trabéculas Osseas delgadas
permanecendo espacos amplos ainda ocupados por tecido conjuntivo sem
diferenciacdo 6ssea. Nos tercos médio e apical, as trabéculas 6sseas sdo mais
desenvolvidas, notando-se, no entanto, areas ocupadas por tecido conjuntivo
sem diferenciacéo 6ssea.

No grupo Il junto ao terco cervical, em um dos espécimes houve
permanéncia de consideravel quantidade de material de implante e com tecido
conjuntivo apresentando elevado numero de linfécitos e macréfagos ao lado de
alguns polimorfonucleares neutrofilos. Nos demais espécimes esse terco
estava ocupado por trabéculas 6sseas espessas permanecendo, no entanto,
extensas areas ocupadas por tecido conjuntivo sem diferenciacdo 6ssea. Nos
tercos meéedio e apical, as trabéculas Osseas sdo espessas com menor
quantidade de tecido conjuntivo sem diferenciacdo éssea.

Com base nos resultados obtidos no presente trabalho, estamos de
acordo com os autores que afirmaram que a presenca de qualquer material
estranho no interior do alvéolo dental, mesmo que bem tolerado pelo
organismo, retardard a cronologia do processo de reparo por perturbar a
organizacdo do coagulo. Também concordamos com Shands (1937) e com
Lichtor (1954) quando afirmaram que qualquer tipo de implante ndo devera ser
utilizado com o intuito de estimular a osteogénese como querem alguns
autores.

Frente aos principais achados clinicos e reforcados pelos estudos
experimentais, realizados até aqui, ao escolher um determinado tipo de
implante para prevencédo e/ou tratamento da alveolite o cirurgido—dentista
dispbe de uma gama de opcdes e, portanto, sua escolha devera ser bastante
criteriosa. Entendemos, o papel e a importancia do pesquisador na busca de
informacdes de novas substancias e de outras existentes no mercado com
esse propoésito. Também é de fundamental importancia o estudo em “locu” por

razBes Obvias na regido de interesse, ou seja, em feridas de extracdo dental
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.
infectadas ou néo.

Por se tratar de um fenémeno biolégico muito estudado, o processo de
reparo em feridas de extracdo dental oferece um modelo adequado ao estudo
da compatibilidade biol6gica de diversos materiais, uma vez que qualquer
interferéncia com sua evolucao normal pode ser facilmente reconhecida.

Baseados nos resultados obtidos no presente trabalho com o uso de
Alveosan® e do Anaseptil® P6 associado ao Eugenol, julgamos oportuna a
realizacdo de novos estudos empregando a mesma metodologia em alvéolos

dentais infectados.
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Conclusodes

9- CONCLUSOES

De acordo com a metodologia empregada e os resultados obtidos no

presente trabalho é possivel concluir que:

1) Os alvéolos dos ratos do grupo | (controle) mostraram melhores

2)

3)

resultados no reparo alveolar quando comparados aos grupos Il

(Alveosan®) e lll (Anaseptil® P6 associado ao eugenol).

Ambos os materiais empregados, Alveosan® e Anaseptil® PO
associado ao eugenol mostraram resultados similares e
ocasionaram atraso na cronologia do processo de reparo alveolar

nos ratos apos exodontia.

Os dois compostos utilizados podem ser considerados como opcéo
para novos estudos, objetivando a escolha de medicamentos para

o tratamento das alveolites
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Resumo

FELIX, V.B. Implante de Alveosan® e de Anaseptil PO® associado ao
Eugenol em alvéolos dentais apds a exodontia. Estudo microscépico em ratos.
Marilia, 2006. Dissertacdo (Mestrado), Faculdade de Ciéncias Odontoldgicas,
Universidade de Marilia — UNIMAR.

11- RESUMO

A alveolite € a complicacdo pos-operatoria mais comum associada as
extracOes dentais em odontologia. O termo alveolite designa a inflamacao de
um alvéolo dentario apds a extragdo de um dente. O diagnéstico é feito
geralmente 03 a 04 dias ap6s a exodontia e o0 paciente queixa-se de dor
severa, de natureza pulsatil, ndo controlada adequadamente pelo uso de
analgésicos. No presente trabalho foi avaliado histologicamente, o processo de
reparo alveolar em ratos, sob acdo de dois agentes farmacoldgicos: o
Alveosan® e uma pasta composta por Anaseptil® P6 associado Eugenol®,
aplicados topicamente. Para tanto, foram empregados 60 ratos dos quais 20
receberam aplicacéo topica de Alveosan® (Grupo Il) e 20 receberam aplicacéo
tépica de Anaseptil® P6 associado Eugenol (Grupo IIl) ambos, com auxilio de
uma seringa de 20ml e de uma agulha calibrosa 40X12mm seguido por sutura
alveolar. Nos 20 ratos remanescentes, foi apenas realizada sutura da mucosa
alveolar e se prestaram como grupo controle. Os animais foram sacrificados
decorridos os periodos de 3, 7, 15 e 24 dias p6s-operatorios. As pecas foram
removidas e fixadas em formalina 10%. Seguindo, a inclusdo em parafina para

microtomia, os cortes obtidos foram corados pela técnica de hematoxilina e
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eosina para estudo microscopico. De acordo com os resultados obtidos no
presente trabalho, € possivel concluir que os dois materiais empregados
ocasionam atraso na cronologia do processo de reparo alveolar. Por outro lado,

houve diferencas significativas quando comparados os grupos Il e Ill.

Palavras-chave: Cirurgia Bucomaxilofacial, Reparo Alveolar, Implantes
Alveolares.
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Abstract

FELIX, V.B. Alveosan® and Anaseptil Powder® + Eugenol implants
in post extraction dental sockets. Microscopic study in rats. Marilia, 2006.
Dissertation (Master of Science), College of Dental Sciences, University of
Marilia — UNIMAR.

ABSTRACT

Dry socket is the most common post-operative complication related to
dental extractions. The term dry socket designates an inflammatory condition of
the dental socket following the extraction of a tooth. Diagnoses is usually made
03 to 04 days after tooth extraction and the patient complains of severe,
pulsating pain, not properly controlled by analgesics. At the present study, the
dental extraction socket healing process in rats was histologically evaluated,
under the effect of two pharmaceuticals: Alveosan® and a paste composed of
Anaseptil® Powder + Eugenol®, applied topically. To perform this comparison,
60 rats were employed, 20 of which received topical application of Alveosan®
(Group II) and 20 received topical application of Anaseptil® Powder + Eugenol
(Group 111), both with the aid of a 20ml syringe and a 40X12mm thick needle,
followed by suture of the dental socket. The 20 remaining rats received only
suture of the socket mucous membrane and were used as a control group. The
animals were sacrificed 3, 7, 15 e 24 days post-operatively. The specimens
were removed and fixated in 10% formalin. Afterwards, they were paraffin
embedded, sectioned with a microtome and stained with hemotoxylin and eosin
for microscopic study. According to the results obtained in the study, it can be

concluded that both pharmaceuticals employed caused delay in the chronology
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of the dental socket wound healing process. Nevertheless, there were no

significant differences when comparing groups Il and 1l

Key-words: Oral and maxilofacial surgery, dental sockets implants,

wound healing.
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O grupo do frabalho indicado pelo Comité de Elica
em Pesguisa, aprovou o protocolo de pesguisa “ESTUDO
COMPARATIVO DA INFLUENCIA DO ALVEDSAN E DO
ANTISEPTIN + EUGENMOL NO COMPORTAMENTO DO
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DENTAL. ESTUDD HISTOLOGICD EM RATOS", do aluno Valulr
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Facial, nivel de Mestrade, na UNIMAR-Universidade de Marika/SP
#ab orientagfo do professor Or. Tetuo Okamoto

Tendo em vista a legislagio vigente, devem ser
encaminhades a este Comild relatérios referentes ao andamenta da
pesquisa € ao seu término copia do frabatho desemealvido,

A  pesgusa  em  laboratdric  estd  sendo
deservoivida no BiotEno da Universidade de Marika.

Marilia, 18 de abril de 2005
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—/Prat. Dr. Sesigenes Victor Benfatt
Fresidents do Comité de Elics em Pesguiza da UNBEAR
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Anexo

ANEXO 2

Dosagem das drogas utilizadas na anestesia geral do s animais deste

estudo
Peso Droga Dosagem
Xilazina 0,06 ml
1759 — 225¢g
Quetamina 0,28 mi
Xilazina 0,08 ml
2269 — 2759
Quetamina 0,36 ml
Xilazina 0,09 ml
2769 — 325¢g
Quetamina 0,42 mi
Xilazina 0,11 ml
3269 — 3759
Quetamina 0,48 mi

* Cloridrato de Xilazina (Dopaser®) - Laboratérios Calier

Barcelona / Espanha

* Cloridrato de Cetamina (Vetanarcol®) - Labor. Konig do Brasil

Santana do Parnaiba / SP — Brasil
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