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Nanami R. Estudo experimental com o uso de pelicula alternativa de teflon ndo absorvivel

em defeito periodontal.[Dissertacdo de Mestrado]. Curitiba: Universidade Positivo; 2010.

RESUMO

Este trabalho teve como objetivo avaliar a influencia do uso de pelicula alternativa
de teflon ndo absorvivel para regeneracdo tecidual guiada em defeitos periodontais em
ratos. Foram utilizados 20 ratos machos, adultos (Rattus norvergicus, WISTAR), divididos
em 2 grupos com monitoramento morfoldgico por microscopia de luz e microscopia
eletrbnica de varredura em 1, 3, semanas de acompanhamento pos operatério. Foi criado
um defeito dsseo proxima a regido mentoniana na mandibula dos animais por meio de uma
broca esférica, e o tratamento diferenciado a cada grupo foi; coagulo de sangue, pelicula
alternativa de teflon. Os resultados demonstraram mineralizacdo em todos 0s casos
analisados, contudo os espécimes que receberam teflon mostraram separacdo nitida dos
tecidos reparadores entre a porcéo interna e externa do defeito, mas também demonstraram
diferencas na aposicdo 0ssea e sentido das fibras colagenas contribuindo para um ineficaz

reparo das fibras de sharpey.
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Nanami R. Estudo experimental com o uso de pelicula alternativa de teflon ndo absorvivel

em defeito periodontal.[Dissertacdo de Mestrado]. Curitiba: Universidade Positivo; 2010.

ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate an alternative film of teflon for the use as
guided tecidual regeneration in periodontics defects in rats. It used 20 male, adult rats
(Rattus norvergicus, WISTAR), that was divided in 2 different groups that was checked by
light and electronic microscopy in 1, 3 post-operative weeks. A bone defect was created in
the jaw of the animals with a spherical drill, and the treatment differentiated to each group
was created; blood clot and alternative film of teflon as guided tecidual regeneration. The
results demonstrated mineralization among all the groups analyzed, but specimens which
received teflon demonstrated a clear separation between the internal and external portion of
the defect, however it has demonstrated differences in the boné deposition and frame of the
collagen distribution in this way contributing for an inefficacious repair of staple fibres of

sharpey

Keywords:

Biomaterial; guided tissue regeneration; bone regeneration
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1. INTRODUCAO

A proposta do uso de barreiras fisicas & base de materiais aloplasticos visa
constituir um ambiente impermeével a migracdes celulares indesejaveis, como epitélio e
células do tecido conjuntivo, que possam comprometer o reparo e cicatrizagdo tecidual.
Para evitar tais condi¢Oes, algumas alternativas como a regeneracéo tecidual guiada (RTG)
ja se encontram consagradas na literatura, e em geral vem obtendo resultados cirtrgicos

satisfatorios (Usher, 1959; Scapini e Mathog, 1989; Pennisi, 1962).

A regeneracdo tecidual guiada consiste em um tratamento para defeitos 6sseos em
periodonto de insercdo e protecdo, onde por meio de uma barreira fisica (membrana) sobre
o defeito periodontal, tenta-se proteger o tecido perirradicular impedindo que o tecido
conjuntivo e o epitélio gengival entrem em contato com a superficie radicular dentaria,
contribuindo para um possivel potencial osteogénico, cementogénico e fibrogénico e
conseqilente regeneracdo do periodonto de inser¢do (Nyman, et al.,1982; Gottlow, et al.,

1984; da Silva Pereira et al., 2000; Maijzoub et al., 1999).

Existem diversas membranas que podem ser utilizadas para a realizacdo da RTG e
podem ser classificadas em absorviveis e ndo absorviveis. O teflon (politetrafluoretileno -
PTFE) é uma membrana ndo absorvivel que apresenta algumas caracteristicas ideais para
sua utilizacdo, como por exemplo, ser inerte e ndo desencadear reacdao inflamatoria por
acao de um corpo estranho. Contudo, uma de suas desvantagens é a realizacdo de dois
tempos cirargicos, um para a colocacdo da membrana e promocao do reparo periodontal e o

segundo para a remoc¢do da mesma (Schallhorn e McClain, 1988; Lekovic et al., 1990).



Embora existam inumeros trabalhos condizentes ao uso e a avaliacdo da influéncia
isolada do Teflon, poucos estudos sdo descritos sobre defeitos periodontais por meio de
uma analise histologica e por microscopia eletrénica de varredura sob acdo de um
composto de politetrafluoretileno isolado. O objetivo do trabalho foi analisar
histologicamente e por microscopia eletrénica de varredura, o reparo tecidual periodontal

utilizando uma pelicula alternativa de teflon como RTG.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Principios da Regeneracéo tecidual guiada (RTG)

Em 1976, Melcher ao avaliar o novo conteudo celular que povoava a superficie
radicular exposta, evidenciou a presenca de diversos contetdos celulares, dentre eles
celulas do epitélio gengival, osteoblastos alveolar e fibroblastos derivados do ligamento
periodontal. O autor enfatizou que a presenca de células epiteliais poderia comprometer a
regeneracdo periodontal, uma vez que essas células proliferariam e se acomodariam sobre a
superficie radicular, o autor considerou que o tipo de cicatrizacdo do defeito periodontal é

determinado pelo primeiro tipo celular que repopulava a superficie radicular.

Em 1982, Nyman et al. utilizando-se da averiguacdo de Melcher (1976), propds a
utilizacdo de uma barreira fisica de filtro millipore para recobrir a area cirargica de
defeitos periodontais em macacos, com 0 objetivo de evitar a migracdo epitelial e
conseqliente retracdo de area periodontal. Nascia-se neste periodo o conceito da

regeneracdo tecidual guiada (RTG).

Gottlow et al. (1984) ainda baseando-se nos achados anteriores de Melcher (1976)
e Nyman et al (1982) sugeriram, ap0s experimento e constatacdo histologica em defeitos
em macacos, que algumas células derivadas do periodonto possuiam a capacidade de
produzir satisfatorio reparo tanto de cemento, como ligamento e osso. Contudo, 0s autores

enfatizaram que para produzir um reparo satisfatorio, as células derivadas do periodonto



deveriam entrar, primeiramente, em contato com a area do defeito produzido ou patoldgico
gerando, desta forma, um maior interesse pelas chamadas barreiras ou membranas para a

Regeneracdo Tecidual Guiada.

A RTG é uma técnica em que se utiliza barreira fisica biodegradavel ou néo, para
que o coagulo sanguineo formado no interior de um defeito cirdrgico ndo se disperse, nem
seja povoado por células do epitélio ou pelo tecido conjuntivo derivado da lamina propria
no periodo pds-operat6rio ou no processo de reparo periodontal (Scantlebury, 1993). Este
fato facilita a uma proliferacdo celular do ligamento periodontal na superficie radicular,
permitindo a neoformacdo de um novo aparato de insercdo periodontal do dente (0sso

alveolar, ligamento periodontal e cemento) (Gottlow, 1984; Becker et al., 1987).

2.2 Membranas utilizadas em procedimentos de regeneracao tecidual guiada - RTG

2.2.1 Tipos de membranas

Entre as membranas utilizadas nos procedimentos de RTG podem ser ndo-
absorviveis (1% geracdo) ou absorviveis (2° geracdo). As membranas ndo-absorviveis de
maior utilizagdo em procediementos regenerativos sdo: celulose, politetrafluoretileno
expandido. Uma vez que ndo sdo absorviveis, estas membranas necessitam de um segundo

tempo cirdrgico para sua remocao.



Ja as membranas absorviveis eliminam a necessidade da remocao cirurgica e devem
permanecer intactas o tempo suficiente para guiar os tecidos durante o reparo (Gottlow,
1993). Entre as membranas absorviveis mais utilizadas na pratica cirdrgica sao: colageno,

polimeros derivados de acido latico e glicdlico.

As membranas sdo biomateriais sintéticos ou naturais, com a funcdo de
complementar ou substituir uma estrutura viva que é fisiologicamente funcional, devendo

ser biocompativel com o tecido que ira recebé-lo (Campos e Sipes, 1993).

Para uma eficiente acdo das membranas utilizadas para a RTG €é necessario que a
mesma apresente algumas propriedades essenciais, dentre elas: necessidade de apresentar
boa propriedade de atividade biologica e biocompatibilidade, ser capaz de promover
exclusdo celular evitando, desta forma, migracéo celular indevida, capacidade de constituir
manutencdo do espaco, desencadear integracdo a atividade tecidual e possuir facilidade de
manuseio. A auséncia de um ou mais fatores de exigéncia podera ser a razdo para 0
desempenho insatisfatorio na regeneracdo de defeitos periodontais (Tatakis e Trombelli,

2000).

A concepcdo de uma membrana cuja topografia superficial faz-se capaz de repelir
células epiteliais sobre o leito cirdrgico radicular e guiar ou estimular o crescimento de
ceélulas osseas, seria 0 modelo de membrana ideal. O desenvolvimento de tal membrana
para a RTG poderia ser benéfico na aceleracdo da cicatrizacdo e regeneracdo 0ssea, levando
a resultados clinicos previsiveis e satisfatorios (Owen et al., 2005 Augthun, 1995; Pineda et

al., 1996).



Para uma boa acdo biologica, a utilizacdo das membranas como biomaterial alem de
possuir uma boa capacidade seladora, deve possuir natureza quimica e fisica inertes,
mecanicamente resistentes, deve ser passiveis de esterilizacdo, ndo ser quimico-fisicamente
modificados pelo tecido humano e deve estar disponivel em apresentacdo comercial viavel
e conveniente para a utilizacdo clinica sem causar reacfes hipersensiveis, alérgenas ou

carcinogénicas (Jakus et al., 2008).

Quanto a escolha para a utilizacdo de uma membrana para um tratamento de defeito
periodontal, Barboza (1999), Machtei (2001) e Chen et al. (2003), preconizam que a
utilizacdo de membranas absorviveis podem apresentar vantagens sobre as membranas ndo
absorviveis. Dentre 0s aspectos importantes para esta tese destaca-se o fato de que estas
barreiras absorviveis ndo criam pontos de estresse e ndo apresentam corrosdo metalica
como, por exemplo, 0os materiais metélicos, e ainda suprem a necessidade de um segundo

procedimento cirdrgico para remoc¢do da membrana.

Embora a acdo biolégica do PTFE cause controvérsia na literatura, este material
passou a ser utilizado em associacdo a diversos materiais de preenchimento 0sseo,
apresentando até, resultados clinicos superiores aqueles obtidos com a técnica de
regeneracdo tecidual guiada (RTG) ndo combinada a associacdo de enxertos 6sseos com as

mesmas (Schallhorn e Mcclain, 1988; Lekovic et al., 1989; Anderegg et al., 1991).

E digno de nota que existam alguns cuidados a serem tomados em relagdo as
membranas usadas nas técnicas de RTG. Por exemplo, a espessura das mesmas deve ser
diferente dependendo da sua hidratacdo, ou seja, estando secas devera ser de 0,2 mm,

quando Umidas devem apresentar 0,4 mm de espessura. Devem ser semipermeaveis



contendo poros de aproximadamente 0,004 um. Este didmetro é importante pois impede o
trespasse de células epiteliais e conjuntivas, mas permitem a permeabilidade de nutrientes,
moléculas e ions que constituem fatores essenciais para a neoformacdo dssea (Wang et al.,

1995).

Na periodontia, a utilizacdo de polimeros como o teflon (PTFE) pode indicar um
ganho de confiabilidade no tratamento de defeitos periodontais, porém poucas membranas

atendem a todos os critérios necessarios para a RTG. (Furukawa, 2000).

Nesta semantica, da Silva Pereira et al. (2000) utilizaram-se de cdes para comparar,
histoldgica e histomorfometricamente, a cementogénese na cicatrizacdo de defeitos de
deiscéncia dentarias tratadas com regeneracdo tecidual guiada. Para o delineamento do
estudo, os pesquisadores utilizaram membranas ndo absorviveis de PTFEe ( e = expandido)
bem como membranas absorviveis de acido polilatico, comparados ao controle (somente
retalno e raspagem). Os resultados encontrados pelos autores mostraram uma maior
quantidade de tecido cementario nos sitios tratados com RTG, independente do tipo de
membrana que foi utilizado, quando comparado com o controle. Embora o PTFEe tenha
mostrado um resultado ligeiramente superior quando comparado ao grupo tratado com a
membrana de acido polilatico, semelhangas estatisticas ndo permitiram quaisquer
conclusfes mais apuradas entre 0s materiais quanto a cementogénese, exceto na observacéo

gue membranas ndo absorviveis podem resultar em um pouco mais de area dssea.

Segundo Cortellini e Tonetti (2000), o uso da RTG demonstra resultados favoraveis
a regeneracdo periodontal quando aplicados aos defeitos de furca grau Il. Para tal

evidéncia, esses autores relatam um importante trabalho de Blumenthal, em 1993, que



reportou ganhos importantes do nivel clinico de insercdo horizontal e vertical do ligamento
periodontal com uso de diferentes membranas de politetrafluoretileno-expandido (PTFEe),

além de produzir um completo fechamento de furca em até 67% dos casos utilizado.

A eficdcia da RTG por meio do uso de membrana de PTFEe foi averiguada
histologicamente por Laurell et al. (2006), em locci que anteriormente apresentavam bolsas
periodontais. Os autores evidenciaram que a dimensdo e a composi¢cdo do ligamento
periodontal neoformado apresentavam reparo satisfatorio ap6s seis meses da cirurgia. Esses
resultados foram delineados apds comprovarem similar proporcdo de fibroblastos, vasos
sanguineos e fibras colédgenas presentes nos ligamentos periodontais regenerados na

pesquisa em comparac¢do a ligamentos periodontais intactos.

Dahlin et al. (1988), destacou o conceito de regeneracdo tecidual guiada em 0sso,
com o uso de membrana ndo absorvivel de PTFEe na regeneracdo de defeitos 0sseos
corticais da mandibula de ratos. Os autores observaram que defeitos recobertos por duas
membranas, de maneira que o defeito ficasse entre as membranas, mostraram melhores
resultados quanto a regeneracdo 6ssea, em contrapartida aos obtidos quando as membranas

ndo foram utilizadas.

2.3 Politetrafluoretileno (PTFE)

O Politetrafluoretileno (PTFE) (figura 1) é considerado um dos mais inertes

materiais conhecidos, pois uma cadeia de carbono extremamente longa e protegida por uma



densa cadeia de atomos de flor. O mesmo apresenta-se como um composto que
corresponde a um polimero de férmula molecular [-CF,- CF,-],, altamente inerte, de baixa
tensdo superficial, hidro-repelente e insoldvel por componentes organicos e inorganicos

(Lekovic et al., 1990).

F F
| |

n F,C=F,C = C C
’ | |

F F

Figura 1 — Reacdo de formacao do Teflon (politetrafluoretileno).

Segundo Ferreira et al. (2008), o politetrafluoretileno por possuir um alto ponto de
fusdo (acima de 250°C), ndo sofre altera¢fes na autoclavagem, possui incomum tenacidade,
é insoluvel a grande gama de solventes enzimaticos, possui resisténcia ao ataque quimico, e

um modulo de elasticidade (E = 0,5 GPa) que se assemelha ao tecido fibroso e dsseo.

Nessa semantica, Patrocinio e Patrocinio (2001), descrevem que enxertos utilizando
0 PTFEe (politetrafluoretileno expandido) incitam uma colonizagéo celular no mesmo, sem
a formacdo de encapsulamento ou de reacéo de hipersensibilidade tipo IV. Sendo, portanto,
o implante aloplastico de menor comprometimento enxerto-hospedeiro conhecido até o
momento. Os autores ainda adicionam que o PTFEe traz vantagens por ser poroso, facilitar
a migracdo celular, apresentar facil manipulacdo, e ser bem tolerado pelo organismo

humano.



2.3 Estudos em animais

Caffesse et al. (1994), criaram defeitos de furca Classe Il em 9 cées, e avaliaram o
efeito das membranas de acido glicdlico e acido latico e membrana ndo absorviveil de
PTFEe (GORE-TEX®) quanto a biocompatibilidade, caracteristicas de reabsorcdo, e a
capacidade de suporte de regeneracdo periodontal. ApoOs seis meses de cicatrizacao,
observou-se que as duas barreiras foram efetivas na prevencdo da migracdo apical do
epitélio juncional e na formacao de tecido 6sseo e nova insercdo. O processo de absor¢do
das membranas iniciou-se ap0s quatro semanas de monitoramento, sendo que as mesmas
ainda persistiam ap0s a 242 semana. Os autores ndo identificaram maiores diferencas na

utilizacdo deste tipo de membrana absorvivel quando comparados grupo controle (coagulo).

Monteiro (2009) avaliou a biocompatibilidade do PTFE e polimero de poliuretano
em implantes subcutaneos em ratos Wistar machos em 7, 14, 21, 28 e 70 dias pos-
operatorio. Para ambos 0s grupos, a primeira analise histoldgica mostrou a presenca de
moderado infiltrado inflamatdrio, que era predominantemente polimorfonuclear. Houve
também presenca de edema, que foi gradualmente substituido por tecido de granulacéo,
culminando em uma capsula fibrosa circundante aos materiais pesquisados. Os autores
constataram que embora o PTFE e o polimero de poliuretano possam ser considerados
como biocompativeis, a degradacdo do material foi considerada lenta, fato que poderia

comprometer o resultado do reparo quanto a restituicdo da morfostase tecidual.

Com a finalidade de comprovar a efetividade da membrana de PTFE, Crump et al.

(1996), perfez, por meio de analise histolégica, a comparacdo da regeneracao craniofacial
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em 30 ratos utilizando trés tipos de membrana como: a politetrafluoretileno expandido

(PTFEe), politetrafluoretileno denso (PTFEd) e membrana absorvivel de acido poliatico.

Os autores demonstraram que o grupo que foi tratado com a membrana de PTFEd exibia
maior neoformacdo Ossea tanto na segunda quanto na terceira semana pos operatdria,
demonstrando um maior potencial no reparo de defeitos 6sseos quando comparanda a

membrana de PTFEe, que também demonstrou ser mais efetiva que a de acido polilatico.

Por meio de analise histologica e radiografica, Zhang et al. (2010), analisaram a
acao de citotoxicidade e eficacia do PTFEe como uma membrana de regeneracdo 6ssea
guiada respectivamente em regido subcutanea de rato e modelo de defeito 6sseo craniano
em trés periodos distintos (1, 4 e 8 semanas pos cirlrgica) e compararam os resultados com
um nanocomposito de titdnio/poliamida. Quanto ao efeito citotdéxico, o PTFEe
demonstrou intensa e densa capsula conjuntiva circundando a membrana de PTFEe, que
possuia um diametro maior que o compésito controle. Contudo, a eficiéncia ostegénica de
ambos 0s materiais foram estatisticamente similares. Os autores sugeriram com 0S
resultados que o PTFEe embora possua uma acao satisfatoria como barreira, possui um

efeito citotdxico duvidoso.

Kostopoulos e Karring (2000) analisaram por meio de analise histoldgica defeitos
criticos (5 mm de didmetro) na calvaria de ratos recobertos com membrana de PTFEe. Os
autores verificaram que a ocorréncia da regeneracdo 6ssea completa ocorria em mais de

80% dos espécimes.

Azevedo-Neto et al. (2009), idealizou a utilizacdo de pelicula alternativa de PTFE

em defeito periodontal n&o critico em mandibula de ratos. Para uma analise mais criteriosa

11



de sua acdo, analise histologica foi confeccionada e monitorada num periodo de 1 e 3
semanas. Os pesquisadores identificaram que o PTFE causou uma reacdo tecidual
inflamatdria local maior que o controle, sendo também prejudicial ao reparo 6sseo local. Os
autores defenderam a tese que esta acdo prejudicial poderia ser relacionada a maleabilidade
do PTFE utilizado na pesquisa, uma vez que na maioria dos ratos tratados com o
biomaterial, o PTFE se deformou e preencheu um volume consideravel do defeito,

comprometendo uma deposicéo linear de 0sso.
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3. PROPOSICAO

O objetivo deste estudo foi avaliar, por meio de analise histologica e microscopia
eletrbnica de varredura, a influéncia de uma pelicula alternativa de teflon no reparo 6sseo

de defeitos periodontais ndo criticos criados na mandibula de ratos.
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4. MATERIAL E METODOS

4.1 Amostragem

O estudo foi realizado em 20 ratos machos, adultos (Rattus norvergicus, WISTAR),
pesando entre 450 e 500 gramas, sem doenca previa, com tempo de vida de
aproximadamente 120 dias, e que permaneceram armazenados desde o nascimento em salas
climatizadas no biotério da Universidade Positivo. Para o delineamento deste estudo, o
dividimos em 2 grupos distintos: (1) grupo controle - que consistiu em um grupo sem
insercdo de biomaterial e sem utilizacdo de membrana e (2) grupo teste — sem insercéo de

biomaterial mas com utilizacdo de pelicula alternativa de teflon como barreira de RTG.

Dois momentos cirargicos (subgrupo) foram avaliados para cada grupo, isto €, em 1

e 3 semanas pds cirargico, e cada subgrupo foi composto por 5 animais.

4.2 Procedimentos cirargicos

Todos os cuidados necessarios para o controle de infeccdo foram tomados, tais
como: esterilizacdo de instrumentais em autoclave, e desinfeccdo de equipamentos
auxiliares e uso de Equipamento de protecdo individual pelo operador e auxiliar. A sedagéo

do animal foi realizada no interior de uma camara de vidro, por aproximadamente 2
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minutos por meio de inalacdo de halotano, seguindo-se posteriormente a anestesia injecdo

via intraperitoneal com quetamina (40 mg/ Kg) e xilazina (5mg/ Kg).

Com auxilio de lamina de bisturi n°. 15 (Duflex, Brasil), realizou-se uma inciséo
linear (figura 2) de aproximadamente 0,8 mm na mandibula, do lado direito em regiéo
proxima ao forame mentoniano, acompanhando a raiz do incisivo inferior, com o extremo

cuidado de nao romper o colarinho cervical e os tecidos moles foram afastados.

Figura 2 — Modelo experimental para incisdo, afastamento e apreensdo dos tecidos

moles.

O defeito dsseo foi criado pela acdo de uma broca esférica multilaminada carbide

(Antilope, Suica) de 3 mm de diametro, adaptada a um aparelho portatil de baixa rotacédo
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(Dentec-405N, Brasil) sempre sob irrigacdo abundante de solucéo fisiologica (JP, Brasil),
para evitar o sobre-aquecimento e conseqliente necrose tecidual. A limpeza do local foi
realizada com gaze estéril (Telemad, Brasil), de modo a permitir uma boa visualizacdo da

superficie radicular do incisivo inferior (limite interno da leséo artificial).

O defeito exibiu profundidade de aproximadamente 2 mm até expord regido de
ligamentos periodontais (figura 3), sendo posteriormente, coberto com uma pelicula de

pelicula de Teflon (PTFE) (fita vedante Tigre, Rio Claro, Brasil), (figura 4) seguido por

sutura no grupoteste (T). No grupo controle apenas sutura foi realizada.

Figura 3 — Defeito criado com exposic¢do dos ligamentos periodontais.
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Figura 4 — Defeito coberto por membrana de politetrafluoretileno.

No pos-operatério foi administrado morfina (0.1-0.25 mg/Kg) por via intradérmica
logo apds a cirurgia para diminuicdo da dor até 24 horas (Flecknell, 1991), seguido por
administracdo de analgésico paracetamol gotas (20 gotas/500 ml de &gua) com sabor de
caramelo na agua dos animais por 1 semana. Os animais foram mantidos em caixa plastica
com alimentacdo e agua até 0 momento da eutanasia (Fox et al., 1984). A eutanasia dos
animais foi realizada apos a 1 e 3, semanas pds cirurgico para cada grupo, em camara de
gas por meio de inalagdo de CO, (protocolo do biotério da Universidade Positivo) até a
observacgdo de que os animais pararam de movimentar-se. (Zahedi et al., 1998; Bohning et

al., 1999) .
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4.3 Procedimentos laboratoriais

A remocdo das pecas foi feita em bloco por intermédio de broca diamantada foi
hemisseccionada a mandibula dos ratos em duas pecas. Apos a sec¢do mandibular na regido
do defeito, as pecas cirurgicas foram fixadas em uma solucdo de solucdo de Karnowisky

modificado (0,03 de glutaraldeido em tampéo 0,1 M cacodilato de sodio) por 48 horas.

Apos a fixacdo, promoveu-se a remocdo dos tecidos superficiais (tricotomia e parte
da mucosa oral) das amostras seguind0-se para lavagem em &gua corrente e colocadas em
tubos de incubacdo, contendo solugdo quelante para descalcificacdo (Kiernan, 1981): acido
formico a 20% aproximadamente 37° C em mesa agitadora acoplada ao pHmetro. O tempo
de descalcificacdo foi de aproximadamente 5 dias. Apos a descalcificacdo regido do defeito
foi hemi-seccionado ao meio (com o auxilio de uma lupa) por um Unico operador),
dividindo a regido anterior (préximo a coroa do dente) para microscopia de luz (ML) e a
regido posterior (proximo ao forame mentoniano para microscopia eletrénica de varredura

(MEV).

As pecas da regido anterior foram levadas ao banho histotécnico, para posterior

parafinizacdo e procedimentos de emblocagem.

Apdbs emblocamento em parafina, cortes seriados transversalmente ao incisivo em
regido do defeito até o final da peca cirdrgica contida no bloco foram realizados em
micrétomo (Leika, Alemanha). Todos os cortes spresentaram padrdes da ordem de 5 um de

espessura. Apos a microtomia, os cortes foram distendidos em banho histologico e
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extendidos em laminas de vidro. As laminas com os cortes foram levadas a estufa a 45°C
por duas horas para secagem. Apds secos, 0s cortes foram submetidos a coloracdo
convencional por HE (Hematoxilina e Eosina), e finalmente montadas com Entellan e

laminula (Kiernan, 1981).

4.4 Microscopia eletrdnica de varredura

Antes de serem levadas ao microscopio, utilizando a lupa por um Unico operador
realizaram-se incisdes transversais nas pecas posteriores, removendo a regido sem o
defeito, com intuito de deixar as pecas menores. As amostras foram montadas em suporte
especifico e levadas ao metalizador para sua visualizacdo pelo microscopio eletrnico de

varredura (MEV) (XL30, PHILLIPS, Holanda).
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5. RESULTADOS

As anélises histoldgicas por microscopia de luz e microscopia eletrénica de

varredura foram descritas como topicos distintos.

5.1 Microscopia de luz (coloracéo HE), controle (coagulo), 1 semana

Neste periodo ocorreu presenca de tecido de granulacdo composto por processo
inflamatdrio crénico linfo-plasmocitario, em permeio a organizacao perpendicular de fibras
em relacdo a superficie radicular. Foi notoria ainda areas de tecido ostedide em permeio ao
tecido de granulacdo. No grupo controle de uma semana observou-se também a presenca de
intima relacdo entre tecido de reparo no leito cirdrgico e submucosa em todos 0s casos

estudados (figura 5).
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Figura 5 — Controle (1 semana). Micrografia em microscopia de luz revelando area
de defeito com deposicdo de mineral (setas) em permeio a inicio de ossificagdo e tecido
fibroso compativel com submucosa. (Hematoxilina e eosina, magnificacdo original 40x%).

5.2 Microscopia eletrénica de varredura, controle (coagulo), 1 semana

Na regido de defeito houve preenchimento por tecido cicatricial, com nitida
distingdo entre as &reas da insercdo do ligamento e do reparo 0sseo. Nestas Ultimas
percebeu-se o aspecto de aposicdo em camadas, nas quais as fibras se apresentaram de

forma reticular. J& nas areas do ligamento verificou-se uma organizagdo fibrilar com
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predominancia do sentido perpendicular inclinado (obliquo) das fibras, semelhantemente a

organizacao ligamentar original (sem defeito) (figura 6).

Figura 6 - Controle (1 semana). Verificar area de defeito com tecido fibroso ndo modelado
(seta) e intima comunicagdo entre leito cirtrgico e tecido da submucosa com discreta
deposicdo de mineral nas bordas do defeito.
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Figura 7 - Controle (1 semana). (A) Preenchimento do defeito com tecido cicatricial (seta).
(B) Em detalhe, verificar disposicdo perpendicular (obliquas) de fibras na regido do
ligamento e reticular na regido do reparo 0sseo.

5.3 Microscopia de luz (coloracdo HE), controle (codgulo), 3 semanas

Em 2/5 dos casos, apos trés semanas, foi verificado reparo 0sseo suficiente para
praticamente fechar os defeitos. O sentido do reparo 0sseo seguiu de maneira centripeta,
isto é, na direcdo das bordas para o centro do defeito. Notou-se ainda a presenca de tecido

com processo inflamatorio cronico disperso permeado por tecido de granulacéo (figura 8).
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Figura 8 — Grupo Controle (3 semanas). Tecido de granulacdo e &reas demarcadas com
setas em finas deposi¢cdes Gsseas, contudo sem haver o preenchimento completo do defeito.
(hematoxilina e eosina, magnificacéo original 40x).

5.4 Microscopia eletrdnica de varredura, controle (coagulo), 3 semanas

Na microscopia eletrénica de varredura pode-se observar que ocorreu reparo 0sseo a
partir das bordas. Além disto, verificou-se a re-insercdo do ligamento periodontal com

aspecto regenerativo (figura 9).
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Figura 9 — Grupo Controle (3 semanas). Tecido de granulacédo e areas de fino trabeculado
6sseo demarcado (setas), sem haver o preenchimento completo do defeito.

5.5 Microscopia de luz (coloracao HE), pelicula PTFE experimental, 1 semana

Todas as amostras deste grupo evidenciaram intenso processo inflamatério crénico
granulomatoso circundando a pelicula que se estendia defeito adentro. Contudo, foi notéria

a diferenca entre os componentes celulares na regido interna do defeito e na regido externa.

Na regido interna havia proliferacdo osteobléstica evidente com matriz ostedide
circundante, em permeio a intenso tecido de granulacdo. Na regido externa do defeito foram
verificados: um processo inflamatério crénico inespecifico em &reas ainda mais externas e

um granulomatoso em intimo contato com a pelicula (figura 10).
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Figura 10 - Corte histoldgico da area de defeito revelando intensa deposicao de tecido 6sseo
(seta) e celularidade compativel com osteoblasto (hematoxilina e eosina, magnificacdo
original 100x).

5.6 Microscopia eletrdnica de varredura, pelicula PTFE experimental, 1 semana

Na microscpia eletronica de varredura, a pelicula de PTFE mostrou-se integra e
eficaz como divisdo de dois ambientes distintos, ou seja, exerceu funcdo de barreira
determinando uma regido interna e outra externa, similarmente aos aspectos encontrados na
microscopia de luz. Foi possivel observar que a deposi¢do das camadas de tecido cicatricial

ocorreu paralela e aposicionalmente a partir da membrana. No entanto, na regido interna do
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defeito foi verificada a proliferacdo de fibras colagenas de forma difusa, sem a aparente
organizacéo das fibras de Sharpey, isto €, a insercdo de tecido cicatricial sobre a superficie

radicular, como ja descrito, ocorreu de forma paralela (figura 11).

Figura 11 — Imagem capturada em microscopia eletrdnica de varredura para teflon 1
semana.

Membrana separando area de leito cirdrgico (seta) e submucosa.
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5.7 Microscopia de luz (coloragdo HE), pelicula PTFE experimental, 3 semanas

Em 3 semanas foi verificado tecido 6sseo presente no leito cirtrgico e fibras modeladas
paralelas a pelicula, contudo, e novamente, ainda sem exibir a insercdo (perpendicular)
usual de fibras na superficie radicular. Um discreto processo cronico de granulacdo ainda
estava presente, além de exuberante processo granulomatoso préximo a superficie da
pelicula. As caracteristicas do reparo puderam ser comparadas a uma ossificacdo

intramembranosa (figura 12).

Figura 12 - Micrografia do leito cirdrgico revelando tecido conjuntivo denso ndo modelado,
com deposicdo de matriz mineral (setas) mimetizando ossificacdo intramembranosa.
(coloracéo hematoxilina e eosina, magnificacéo original 100x%).
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5.8 Microscopia eletronica de varredura, pelicula PTFE experimental, 3 semanas

Os aspectos ultraestruturais foram muito semelhantes aos da primeira semana, no
entanto, uma deposicdo Ossea internamente a pelicula foi verificada, em aposicdo e

paralelamente a mesma.

Figura 13 - Pelicula PTFE experimental (3 semanas). Observar a insercdo de fibras

paralelas (seta) a superficie radicular, e deposicdo Ossea adjacente a parte interna da
pelicula (cabeca de seta).
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Tabela 1 — Resumo dos achados histol6gicos

Controle Teflon Controle Teflon

1 semana 1 semana 3 semana 3 semana
Fechamento do Né&o houve Né&o houve Né&o houve Né&o houve
defeito
Tipo de inflamagé&o PICLP PICG PICLP PICG
Reparo 6sseo nas Proximo ao Adjacente a Proximo ao Adjacente a
bordas ligamento pelicula ligamento pelicula
Diregéo da insercdo  Perpendicular Paralela Perpendicular Paralela

tecidual na
superficie radicular

e/ou obliqua

e/ou obliqua

PICLP = Processo inflamatério crénico linfoplasmocitario.

PICG = Processo inflamatério cronico granulomatoso.
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6. DISCUSSAO

Pesquisas envolvendo animais de laboratério ainda nos dias atuais sdo muito
utilizadas uma vez que, diferentemente das pesquisas in vitro, maximiza a acdo de fatores
de crescimento, acdo inflamatéria e nos ddo maiores informacGes para o debate sobre a
eficiéncia ou ineficiéncia de possiveis biomateriais. De fato, cada modelo ou espécie
animal apresenta vantagens e limitagdes de acordo com o experimento e possiveis areas a
serem estudadas. A escolha de ratos como um modelo experimental de estudos apresenta
algumas vantagens que devem ser consideradas, entre as quais se destaca a féacil
manipulacdo, o baixo custo, e uma resposta tecidual rapida e eficiente uma vez que
expressa condigdes génicas e fontes embrioldgicas similares ao seres humanos,
especialmente quando se trabalha nas regides cranio-mandibulares. Assim sendo, inUmeros
trabalhos sobre cicatrizacdo e possivel acdo reparadora de defeitos Gsseos periodontais
utilizaram ratos como modelo experimental (Zielak et al., 2007; Gordh et al., 1997;

Redondo et al., 1997; Zahedi et al., 1998), bem como o presente trabalho.

Neste estudo, por meio da utilizacdo de uma broca esférica de 3 mm de diametro
realizou-se um defeito cirdrgico intrabucal, de forma circular em o0sso, com
comprometimento em ligamento periodontal e na superficie cemento-radicular,
mimetizando um verdadeiro defeito periodontal (Brett et al., 2002; Shimazu e Morishita,
2003). O modelo utilizado aqui ndo apresentou caracteristicas de defeito critico, o que
obviamente interfere nos resultados do reparo 6sseo. No entanto, dentre os modelos bucais
de defeito critico apresentados na literatura (Bosch et al., 1998), existe um defeito de 5 mm

de diametro em regido posterior no ramo da mandibula, o que permite seu acesso apenas
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extrabucalmente. No modelo aqui apresentado, houve a preocupacdo em simular ao
maximo uma situacdo clinica, em que o acesso é predominantemente intrabucal. Além
disto, as fungdes normais de mastigacdo do animal ndo sdo comprometidas, e juntamente
com a salivacdo se constituem em fatores de influéncia importante no estudo do reparo

6sseo/perirradicular do complexo maxilo-mandibular (Zielak et al., 2007).

Os resultados apresentados neste estudo revelaram diferencas importantes quanto a
utilizacdo da pelicula alternativa de PTFE quando comparado ao controle. Uma das
caracteristicas importantes demonstradas neste trabalho foi a diferenca na deposi¢do dssea.
Enquanto no grupo controle, observamos uma deposicao fina e progressiva, a ponto de que
a 3 semanas ocorreu formacdo 6ssea quase fechando o defeito ndo critico, o grupo de
teflon, demonstrou a presenca de formacdo 6ssea exibindo maior espessura e intimamente
aderida mas com bordas longinquas do defeito demonstrando um retardo no fechamento do

defeito realizado.

Esses resultados podem ser comparados aos resultados descritos por Kostopouls e
Karring (1994) que observaram a area de defeito residual no grupo de PTFE em
experimento realizado em ratos. Na mensuracdo do defeito residual no periodo de 3 meses
apos a cirurgia foi demonstrada a presenca de 71% do tamanho original do defeito nos
grupos de membrana, enquanto 36%, para 0s espécimes do grupo controle. Ap6s um
periodo de 6 meses, esses valores foram reduzidos para 52% e 18%, no grupo da
membrana e controle, respectivamente. Devido as diferentes metodologias, para avaliacdo
do ganho 0sseo, ndo é possivel fazer uma comparagéo direta entre os dados de diferentes

estudos.
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Em estudo similar (Dahlin et al., 1988; Schenk et al.,1994; Ohnishi et al.,
2000), revelaram que os defeitos do grupo controle apresentaram uma regeneracao
incompleta e sua cicatrizacdo limitou-se a formacdo de um capuz 6sseo na base do
defeito. Segundo Schenk et al. (1994), esse “capuz” dsseo poderia selar as aberturas
dos espacos medulares, que foram expostas cirurgicamente no momento da criacdo do

defeito, fato que poderia explicar a fina deposicao de tecido 6sseo no grupo controle.

Um fato importante e que também auxiliaria na diferenca da aposicao dssea, poderia
ser atribuida a interacdo entre a pelicula de PTFE e o contetdo celular osteoblastico. Um
fato que poderia explicar essa intima relacdo deve-se ao grau de porosidade da membrana
uma vez que também é um fator que pode influencia na presenca do tecido conjuntivo
interposto entre 0 0sso e a propria membrana. Os poros e irregularidades na porgdo externa
da membrana poderiam permitir a passagem e adesdo de células e de pequenos vasos,
enquanto a porg¢éo central da mesma possui propriedades oclusivas, impedindo desta forma
a invasdo de células do tecido conjuntivo. Essa assertiva torna-se verossimile a medida que
em alguns sitios encontam-se fragmentos mineralizados no interior dos poros da
membrana ou mesmo em regides em que ocorre algum defeito na mesma. (Schenk et al.,

1994).

Podemos sugerir também que a interacdo entre a pelicula de PTFE ao contetdo
celular conjuntivo osteoblastico poderiam dar-se também pela quantidade de flGor contido
na molécula do teflon. Billmeyer (1982) relata que os dois Unicos tipos de ligacGes
presentes na estrutura do PTFE séo "C-C" e "C-F". Essas ligacOes covalentes sdo
extremamente estveis e muito dificeis de serem rompidas, contudo a presenca do

composto Fldor na molécula polimérica poderia desencadear uma interacdo intermolecular
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por pontes de hidrogénio entre o polimero e as moléculas hidrogenadas da membrana das
células conjuntivas (ABBAS, 2001), favorecendo assim a quimiotaxia e intima adesao entre
0 conteudo celular e o PTFE similar ao fato que ocorre no processo laboratorial de cultivo

celular in vitro.

Este fator poderia contribuir ndo sé para o desencadeamento da interacdo PTFE-
osteoblasto, mas também para modificacbes entre teflon e fibroblastos resultando,
consequentemente na alteracdo da disposicdo de fibras coladgenas, impedindo desta forma a
reconstituicdo de fibras de insercdo periodontal. Esse fato ajudaria a explicar a intensa
deposicao de fibras colagenas de forma axial a membrana e possivelmente potencializando
o efeito da fibrose frente a reacdo de corpo estranho desencadeado pelo PTFE apresentadas

aqui pela inflamacédo granulosa que ocorreu apenas no grupo teste.
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7. CONCLUSAO:

As anélises da microscopia tecidual nos ratos demonstraram que:

[EEN
1

A pelicula de teflon é uma barreira eficaz e separa eficientemente o ambiente do

defeito e o tecido conjuntivo da lamina propria e submucosa.

2- A pelicula de teflon pode alterar a biologia do reparo, uma vez que a migracao
celular adere-se a pelicula.

3- A pelicula de teflon se comporta como um corpo estranho e junto as suas
propriedades quimicas podem inibir a formacdo de periodonto de inser¢do por
alterar a direcdo de deposicédo destas fibras.

4- Sua maleabilidade impede de manter espaco desejavel sobre o defeito para permitir

a migracao de periodonto de insercao.
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo



http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1

