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RESUMO

OSORIO, L. B. Avaliacéo do reparo de alvéolo, ap6s exodontia, com perda de
uma parede O0ssea e utilizacdo de enxerto aloplastico. Orientadora: Profa. Dra.
Luciane Macedo de Menezes. Porto Alegre, PUCRS, Faculdade de Odontologia —
Tese (Doutorado em Ortodontia e Ortopedia Facial), 2013.

Apés a exodontia ocorre reducdo das dimensbfes Osseas que pode vir a
comprometer a estética e funcao. Devido aos eventos de reparo alveolar com perda
de uma parede nao terem sido descritos o presente estudo propds-se avaliar as
caracteristicas do reparo de alvéolos com perda da parede vestibular e testar a
influéncia do tratamento imediato com enxerto de material aloplastico. Foram
extraidos os dois incisivos inferiores da amostra de dezesseis coelhos machos, com
120 dias, pesando entre 2,5 e 3kg. Um dos alvéolos teve sua parede vestibular
mecanicamente removida a 5 mm da crista alveolar (WL) e a outra foi preservada
(PR). Metade da amostra recebeu enxerto (beta fosfato tricalcio) em ambas as
regides testadas e 0s oito animais restantes ndo receberam enxerto. Suturas
oclusivas foram realizadas em todos os alvéolos. Os animais foram agrupados de
acordo com a presenca de enxerto e periodo de avaliacdo, sendo o Grupo A - sem
enxerto, avaliado em duas semanas, grupo B - sem enxerto e avaliado em dezesseis
semanas, grupo C e D receberam enxerto e foram avaliados em duas e dezesseis
semanas respectivamente. Avaliacdo foi realizada através de microtomografia e
histomorfologia. O grupo A apresentou pouco material radiodenso dentro do alvéolo.
A andlise histolégica mostrou tecido 6sseo em processo de formacdo. Grupo B
apresentou 0sSso esponjoso com maior volume 6sseo havendo diferencas entre WL
e PR (p <0,05). Grupo C exibiu distinto comportamento do grupo A na formagéao
0ssea, com aumento de material radiodenso no interior do alvéolo e nenhuma
diferenca de volume entre WL e PR. O Grupo D demonstrou aumento de 0sso,
estatisticamente significativo, quando comparado ao grupo B, para ambas regioes,
sem diferenca entre os lados. As areas apresentavam composi¢ao de tecido 0sseo,
tecido fibroso, e particulas né&o-reabsorvidas. A perda de parede interferiu
negativamente no volume alveolar final. A colocagéo imediata do enxerto aloplastico
foi capaz de reduzir a contracdo alveolar para locais com paredes alveolares
preservadas e perdidas, podendo ser uma opcéo para tratamento de perdas ésseas

durante o processo de exodontia. O periosteo apresentou limitacdo na contencao



das particulas de enxerto no interior do alvéolo quando da auséncia de parede
0ssea.
Unitermos: rebordo alveolar, extracdo dentaria, defeito alveolar, alvéolo

dentario, microtomografia, técnicas de preservacao, estudos em animais.



ABSTRACT

OSORIO, L. B. Evaluation of alveolar ridge healing and preservation in sockets
with wall loss using alloplastic graft. Orientadora: Profa. Dra. Luciane Macedo de
Menezes. Porto Alegre, PUCRS, Faculdade de Odontologia — Thesis (PhD in
Orthodontics and Dentofacial Orthopedics), 2013.

The reduction that occurs in the alveolar dimensions after tooth extraction can
compromise the patients aesthetics and function. Due to the events of alveolar
healing with loss of a wall were not described. The present study was designed to
evaluate the characteristics of bone healing in socket with loss of a wall and test the
influence of immediate treatment with alloplastic graft material. The two incisors of
the sample of sixteen male rabbits, weighing between 2.5 and 3 kg, with 120 days
were extracted. One of the walls was mechanically removed from its buccal aspect of
the alveolar ridge 5 mm (WL) and the other was preserved (PR). Half of the sample
received alloplastic graft (beta tricalcium phosphate) in both regions tested and, the
remaining eight animals received no graft. Occlusive sutures were performed on all
sites. The animals were grouped according to the graft presence and evaluation
period as follows: Group A - no graft evaluated in two weeks, Group B - no graft and
evaluated in sixteen weeks groups C and D received graft and were evaluated in two
and sixteen weeks, respectively. Evaluation was performed using microtomography
and histomorphology. Group A showed little material radiodense within the socket.
Histological analysis showed bone tissue formation process. Group B showed more
spongy bone volume with differences between WL and PR (p < 0.05). Group C
exhibited distinct behavior of group A in bone formation, increasing radiodense
material inside the socket and no volume difference between WL and PR. Group D
showed increased bone, statistically significant when compared to group B, for both
regions, with no difference between the sides. Areas had bone tissue composition,
fibrous tissue, and non- resorbed particles. The wall loss negatively affect the
alveolar volume. The immediate placement of alloplastic graft allowed to reduce the
contraction ridge with socket wall preserved and lost, and can be an option for
treatment of bone loss during the extraction. The periosteum has limitations in the

containment of the particles within the graft when the absence of alveolar bone wall.

KEY WORDS: alveolar ridge, tooth extraction, alveolar bone loss, tooth socket,

microtomography, preservation, animal experimentation.
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1 INTRODUCAO

Deficiéncias de tecido O0sseo sdo problemas em especialidades nos
campos da medicina e odontologia. Condicbes fisiologicas como o
envelhecimento propiciam perda gradual de tecido 6sseo, todavia grandes
perdas podem ser encontradas em zonas localizadas como em traumatismos,
patologias 6sseas e fissuras palatinas (GUVEN; TEKIN, 2006).

A remocdao dentéria desencadeia trauma pronunciado sobre o ligamento
periodontal, vasos sanguineos e 0sso alveolar. Durante o reparo da area
cirargica, novo o0sso é formado enquanto todo alvéolo é remodelado. Esses
eventos apdés exodontia evidenciam grande perda de volume alveolar que
chega ao percentual de 50%, ocorrendo nos primeiros seis meses da cirurgia
(LANDSBERG, 2008; ARAUJO; LINDHE, 2009a; TAN et al., 2012; HORVATH
et al.,, 2013). A perda Ossea estd concentrada principalmente as custas da
parede vestibular onde o tergo cervical sofre maior redu¢cdo quando comparado
ao terco apical (OKAMOTO; VASCONCELOS FIALHO, 1990; FICKL; ZUHR;
WACHTEL; STAPPERT,; et al., 2008).

Os dentes maxilares apresentam parede Ossea vestibular marcada-
mente reduzida como foi constatado por Braut et al. (2011). Os autores
identificaram, em exames tomogréaficos de feixe cbnico, que as paredes 0sseas
alveolares vestibulares dos primeiros pré-molares, caninos, incisivos laterais e
incisivos centrais, apresentavam marcada diminuicdo de espessura, onde
apenas pouco mais de 30% das regides observadas tinham espessura superior
a 1mm. Em aproximadamente 20% das areas avaliadas, nenhuma parede
pdde ser observada (BRAUT et al., 2012).

Vera et al. descreveram que espessuras de paredes 0sseas inferiores a
1lmm estdo associadas a prognostico de risco para colocagdo de implantes
osteointegraveis no que diz respeito a insercdo imediata, bem como
manuten¢do ao longo do tempo. Os resultados observados por Degidi et al.
(2012) em uma avaliacdo retrospectiva de 7 anos corroboram essa afirmacao,
mostrando reducdo estatisticamente significativa na espessura da parede

O0ssea alveolar apés o procedimento imediato de colocacdo de implantes
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(DEGIDI et al., 2012). Raizes proeminentes de dentes maxilares também séao
susceptiveis a perdas Osseas eventuais. Nevins et al. (2006) observaram
perda de paredes Osseas vestibulares, mesmo sob atencdo de cirurgides
experientes em procedimentos cuidadosos de exodontias. Essas regides,
gquando mantidas sem tratamento, apresentaram valores de reducdo de
dimensdo alveolar proximos a 60%, evidenciando a necessidade de uma
abordagem terapéutica para essas situacdes (NEVINS et al., 2006).

Apoés a exodontia sdo identificadas quatro fases que correspondem a
proliferacdo celular, desenvolvimento de tecido conjuntivo, maturacdo desse
tecido e calcificacdo Ossea (BALDUCCI-ROSLINDO; MATA; MALAGOLI,
2003). Em estudo realizado em coelhos foram observados remanescentes
reticulares de fibrina, associados ao coagulo inicial no centro do alvéolo, e
células inflamatorias nas extremidades, apos quatro dias da exodontia. Apos
uma semana, toda a rede de fibrina inicial estava ocupada por células
inflamatérias, evidenciando tecido de granulacdo. O tecido ésseo iniciou sua
formacdo pelas paredes laterais. O trabeculado 6sseo encontrado ainda era
rudimentar e em pequena quantidade, em duas semanas. Oito semanas apoés a
exodontia, 0 0SS0 que estava preenchendo o alvéolo mostrava sinais de
remodelamento, disposicdo uniforme de trabeculas 6sseas mais espessas e
grandes areas de medula (FISHER et al., 2004). Identificou-se area de
formacdo mais precoce na porcéo apical do alvéolo pela forma cénica que ele
apresenta, proporcionando maior proximidade de suas paredes na regido onde
se encontrava o apice dentario do que na regido cervical (BODNER et al.,
1993).

Angiogénese é essencial para o processo de consolidacdo de fraturas
0sseas e reparo do alvéolo (YAMADA et al., 2008). Existem evidéncias que o
fator de crescimento vascular é produzido pelas células endoteliais em estagios
precoces da cicatrizacdo alveolar como descrito por Kanyama et al.,, (2003)
sendo fundamentais para o processo de migracao vascular para o coagulo em
resolucdo no leito alveolar pos exodontia. Os autores, ainda demonstraram que
a ossificacdo na regeneracdo alveolar € essencialmente do tipo
intramembranosa em virtude da ampla disponibilidade de células osteogénicas
no processo alveolar, caracterizando reparo por segunda intengdo (KANYAMA
et al., 2003).
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O osso autdlogo é considerado “padrao de referéncia” (GIELKENS et al.,
2007), e seu uso como enxerto baseia-se no fato que esses materiais poderiam
facilitar a formacdo de osso alveolar, ligamento periodontal e cemento por
possuir células osteopromotoras, servindo como arcabouco para formacao
O0ssea e por conter citocinas com potencial de inducdo, como a BMP-2 e
osteocalcina, que auxiliam na osteoinducao (WILTFANG et al., 2004; TORRES
et al., 2008). Todavia buscam-se alternativas ao emprego de 0sso autdgeno
em funcdo da morbidade cirdrgica e do volume de material necessario, que sédo
tidos como fatores negativos da técnica bem como sua rapida absorcdo, nao
mantendo o volume 6sseo como demonstrado por Araujo & Lindhe (2011).
Esses autores observaram pouca eficacia ao utilizar osso autdgeno como
material de preenchimento de alvéolos imediatamente apdés a
extracdo(ARAUJO; LINDHE, 2011).

O material de enxerto ideal deveria apresentar velocidade de absorcao
similar a do o0sso, pois no caso de ocorrer muito rapidamente permite maior
contracdo do local e, sendo lento, poderia comprometer os tratamentos
propostos como a colocacdo de implantes ou movimentacdo ortoddntica
(YILMAZ et al.,, 2000). Os substitutos de osso ou biomateriais podem ser
divididos em dois grandes grupos: biolégicos e sintéticos. Fazem parte do
primeiro grupo 0s corais, polimeros naturais como colageno tipo | e matriz
desmineralizada de o0sso. Materiais sintéticos que s&o utilizados como
substitutos do osso sdo denominados de aloplasticos e compreendem os vidros
bioativos, ceramicas, polimeros sintéticos, metais e fosfatos como a
hidroxiapatita e os fosfatos-tricalcicos (JANICKI; SCHMIDMAIER, 2011). Dos
materiais aloplasticos disponiveis comercialmente no mercado, o beta fosfato
tricalcico possui caracteristicas que o tornam vantajoso na utilizagdo como
material de enxerto (WANG; COOKE, 2005). Eles possuem a capacidade de
permitir a angiogénese através de sua estrutura (YAMADA et al., 2008),
microporosidade, capacidade de dissolugdo aumentada pela presenca do
fosfato tricalcico (YUAN et al., 2002), sendo ainda materiais que podem ser
utilizados como carreadores de outros fatores de crescimento 0sseo como as
proteinas morfogenéticas 0sseas (YUAN; DE BRUIJN; ZHANG,; et al., 2001).

Apesar dos inumeros estudos, a completa manutencdo da dimensao do

processo alveolar no terco cervical do alvéolo, apds exodontia, ainda nédo foi
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observada (FICKL; ZUHR; WACHTEL; STAPPERT; et al., 2008; FICKL et al.,
2009). Fickl et al. (2009) utilizaram o preenchimento da cavidade alveolar com
0sso bovino desproteinizado, com 0 mesmo material seguido de enxerto livre
de gengiva, sobre o alvéolo e com um material experimental. Verificaram que
as técnicas empregadas resultavam em menor reducdo do contorno alveolar,
principalmente na parede vestibular, contudo, ainda observaram perda de
dimensé&o vertical.

Foi relatada na literatura reducdo consideravel na perda das dimensdes
cervicais de cavidades alveolares quando empregou-se material xendgeno
bovino evidenciando a possibilidade do seu emprego em substituicdo ao 0sso
autologo (ARAUJO; LINDHE, 2009b).

Apesar dos inumeros trabalhos a respeito de regeneracdo Oéssea
alveolar, os estudos, buscando padronizacdo para melhor compreensao dos
efeitos de grupos testes, eliminam regides com paredes faltantes e/ ou com
espessuras 0sseas reduzidas, como descrito por Morjaria et al. (2012, p.14):

... a abordagem seletiva para incluséo de sitios ndo é representativa da situacao clinica
média, onde a perda parcial ou total das paredes do alvéolo possa ter ocorrido. Ainda
pode ser o resultado de perda 6ssea pré-existente, ou pode ocorrer durante a extracao
em si, apesar dos melhores esforcos do clinico para remover o dente o mais
atraumaticamente possivel.

Esses fatos quando associados a situagcfes eletivas, como ocorre nas
exodontias por indicacdo ortodbntica, pode vir a comprometer o plano de
tratamento, necessitando de medidas imediatas para evitar possivel
agravamento da malocluséo.

Frente as duvidas pertinentes ao assunto, a presente investigacao buscou
avaliar o comportamento de situacédo experimental onde se promoveu a perda
de uma parede alveolar associada ao emprego de técnica de regeneracéo

0ssea imediatamente ap0s a exodontia, sem o uso de membranas.
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2 PROPOSICAO

Objetivo geral

O presente trabalho teve por objetivo avaliar as caracteristicas do reparo
em alvéolos dentarios, apos exodontias, com perda de uma parede éssea, em

coelhos.

Objetivo especificos

Verificar o estado atual do conhecimento baseado em evidéncia sobre
reparo apds exodontia e possiveis técnicas de preservacdo alveolar
empregadas.

Avaliar as diferencas do reparo alveolar com e sem perda da parede
Ossea vestibular.

Determinar a influéncia do emprego imediato de biomaterial aloplastico
diretamente no alvéolo no processo de reparo.

Identificar o comportamento do peridsteo como tecido de suporte para o

material de enxerto.
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3 ARTIGO 1

Post-extraction healing and alveolar ridge preservation techniques in current
published Systematic Reviews

Formatado para submisséo ao periodico Clinical oral implants research. ISSN
0905-7161, Qualis Al, fator de impacto 3,433. SNIP (Source Normalized Impact per
Paper) — 1,524.

Abstract

Objective: The aim of the present research is to perform a qualitative analysis of the
the systematic reviews (SR) focusing in the subject of alveolar ridge (AR)
dimensions and treatment outcomes for its preservation.

Data Sources: SR articles using Medline, the Cochrane Controlled Trials Register,
Scopus, Web of Science, Periodicos Capes, LILACS, using “alveolar ridge” AND
“systematic review” as main topics with no language restrictions.

Data Extraction: Performed by one author using predefined data fields. Preferred
reporting items for systematic reviews and meta-analysis items (PRISMA) were
employed to assess the quality. Population, risk of bias, risk of publication bias, type
of study, and databases searched were extracted to a data sheet.

Data Synthesis: Descriptive analysis was performed. The outcomes were grouped
by the topics natural healing process, preservation and regeneration techniques.

Results: Heterogeneity was found among selected papers in the presence of the
PRISMA items. SRs revealed high level of bias (54%) in the included studies. The
alveolar ridge presents a volumetric reduction and the AR techniques evaluated were
effective in reducing the loss, but none was able to avoid bone reduction.

Conclusion: There is a tendency for SR follows the PRISMA recommendations for
their preparation. The remodeling of the alveolar ridge after tooth extraction is an
expected event in unassisted sockets, and the loss is 2.6—4.6 mm in width and 0.4—
3.9 mm in height. None of the technique presented until now was able to avoid the
ridge reduction but the alveolar ridge preservation can reduce bone loss after tooth
extraction.

Key words: systematic review, alveolar ridge, preservation techniques, tooth
extraction.
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4 ARTIGO 2

Post-extraction evaluation of sockets with one wall loss
— a microtomographic and histological study

Submetido ao periédico Bone — ISSN — 8756-3282, Qualis Al, fator de
impacto 3,823. SNIP (Source Normalized Impact per Paper) — 1,624.
Abstract
Objective: The objective of this study is to evaluate the characteristics of socket

repair after teeth extraction with loss of a bone wall.

Material and Method: Lower incisors were extracted from 120-day-old male rabbits.
A standardized defect of 5mm in the buccal wall was created in one of the socket
sites. Furthermore, complete closures of the sockets entrance were performed. Two
groups of biopsies were obtained: one with 14 days of healing and the other with
112, in order to perform the micro-CT and histologic evaluations of the tested group

with wall loss comparing with the control group with the buccal bone wall preserved.

Results: Wall loss sites demonstrated a statistically significant reduction in width
when compared to the preserved ones and, this difference decreased with time.

Conclusion: Long-term analysis showed that wall loss interfered in final ridge
measurements by reducing the middle portion of the socket width compared to the
preserved wall sockets. The histological and micro-CT qualitative analysis showed
that both sites presented similar pattern of healing, despite the reduced dimension

found in wall loss sites.

Clinical Relevance: The loss of socket bone wall during tooth extraction interferes in
the final dimension of the ridge. These cases may need specific treatment in order to
avoid difficulties in patient rehabilitation. Moreover, the impact of a post-extraction

wall loss in humans requires investigation.

Keywords: tooth extraction, alveolar ridge, tooth socket, alveolar bone

loss, X-ray microtomography.
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5 ARTIGO 3

Alveolar ridge preservation in sockets with wall loss:
a microtomografic and histological study

Submetido ao periédico Clinical oral implants research. ISSN 0905-7161,
Qualis Al, fator de impacto 3,433. SNIP (Source Normalized Impact per Paper) —
1,524,

Abstract:

Objective: To evaluate alveolar ridges with a single wall loss following the use of a
technique for ridge preservation.

Materials and methods: Lower incisors were extracted from a sample of sixteen
120-day-old male rabbits. A standardized defect of 5 mm in the buccal wall (WL) was
performed in one of the socket sites. Half of the sample received alveolar ridge
preservation with beta-tricalcium-phosphate-particles, without use of barrier and with
occlusive suture and the remaining animals without graft were the control group.
Micro-CT and histologic studies were performed in 2 and 16 weeks.

Results: After a 2-week-period the graft group exhibited histological delay in bone
formation, increase dense material inside the socket and no volume difference
between the site with wall loss and the preserved (PR) one. The periosteum was not
sufficient to contain the biomaterial inside the socket. The control group had little
radiodense material inside the socket. Histology showed the woven bone and a
remodeling process. After a 16-week-period the graft group showed WL difference
(p<0.05) from the non-graft group for both sites. Control group showed cancellous
bone and difference (p<0.05) was found between WL and PR. The control group
showed a statistical significant volume decrease in both sites (p<0.05).

Conclusion: Wall loss interfered negatively with the final ridge volume. The
immediate post-extraction placement of the alloplastic graft allowed to reduce
alveolar shrinkage for preserved and wall loss sites, in these sites the regenerated
bone was composed of new bone, fibrous tissue, and non-reabsorbed particles.
Keywords: tooth extraction, tooth socket, alveolar bone loss, ridge

preservation, X-ray microtomography



121

6 DISCUSSAO

ExtracOes dentarias sdo responsaveis pela reducdo do processo alveolar,
interferindo na reabilitacdo por colocacdo de implantes, movimento ortodéntico bem
como afetando a estética na regido anterior (CAIAZZO; BRUGNAMI; MEHRA, 2010).
Esses eventos estdo associados a condi¢cdes anatdbmicas, funcionais e histolégicas
gue ocorrem na cavidade bucal, com mais expressividade na regido anterior. Como
descrito por Vera et al. 2012, a parede o6ssea alveolar vestibular dos dentes
anteriores é estreita, principalmente nos dentes maxilares, corroborando para o
significativo remodelamento 6sseo apd6s a exodontia, verificado na regido anterior
das arcadas dentarias. Aliado a espessura reduzida da parede 6ssea alveolar, tem-
se a auséncia de osso lamelar que demonstra ter maior resisténcia ao processo de
remodelamento 6sseo, bem como as forgas exercidas no ato de remocéo do dente.

A cuidadosa instrumentacdo no transoperatorio, apesar de essencial para
minimizar os eventos negativos de reparo 0sseo que seguem a remocao do dente,
nem sempre € suficiente para a preservacdo de todas as paredes 6sseas (FICKL;
ZUHR; WACHTEL; BOLZ; et al., 2008; FICKL et al., 2009; VIGNOLETTI et al.,
2012). Como descrito por Nevins et. al (2006), independente da habilidade do
profissional, as caracteristicas morfolégicas dos dentes anteriores com raizes
proeminentes podem desencadear a perda de parede déssea, cujo tratamento deve
ser estabelecido imediatamente visto os altos indices de perda dimensional que
acometem as regides nao tratadas. Assim, a perda de paredes 0sseas € observada
com frequéncia e demanda atencdo para a futura reabilitacdo da area afetada.
Apesar de amplamente estudado (Artigo 1, p. 18), os ensaios cientificos sao pobres
guanto a caracterizacdo dos eventos que seguem 0 poOs-operatorio de extracao
dentaria com perda de uma parede O0ssea (MARDAS et al.,, 2011; HOROWITZ;
HOLTZCLAW,; ROSEN, 2012). Os estudos, no intuito de padronizagédo para melhor
comparar grupos teste e controle eliminam essas areas deficientes, o que
proporciona uma lacuna quanto ao conhecimento dos eventos de cicatrizagcdo que
seguem a exodontia quando do comprometimento das paredes alveolares
(MORJARIA; WILSON; PALMER, 2012). Dessa forma, o presente estudo propds-se

avaliar as caracteristicas do processo de cicatrizacdo em alvéolos que tiveram uma
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parede Ossea removida mecanicamente imediatamente ap0s a extracdo dentaria
(Figura 1, Artigo 2, p.57). Buscou-se identificar também as caracteristicas do
processo de regeneracdo quando utilizado enxerto aloplastico imediatamente a
exodontia sem o emprego de membrana (Artigo 3, p.68). A avaliacdo foi realizada
através de andlise em microtomografia computadorizada que tem por caracteristica
permitir avaliagdo ndo destrutiva dos espécimes 0sseos antes da analise histologica,
evitando a distor¢cdo dimensional que o processamento das pecas provoca (PARK et
al., 2009). P6de-se dessa maneira, realizar a delimitacdo da estrutura éssea como
um todo e do alvéolo, em distintas escalas de densidade. Os resultados foram
complementados com estudo histolégico que caracterizou os detalhes celulares
ocorridos no intervalo de tempo avaliado.

No Artigo 2 buscou-se evidéncias das caracteristicas do 0sso alveolar como
um todo. Os animais tiveram os incisivos inferiores removidos através de técnica
cirtrgica conservadora, sem elevacao de retalho. O estudo comparou a cicatrizacao
dos dois lados da mandibula do animal, onde uma das paredes 0sseas vestibulares
foi aleatoriamente removida na altura de 5mm. Esse lado com perda de parede foi
denominado teste e o de parede preservada como controle. Foram avaliados em
dois tempos: 2 e 16 semanas apos a exodontia. O 0sso alveolar teve seu volume
mensurado através de microtomografia em sec¢des que correspondiam a porcao
intermediaria do alvéolo, distando 2 mm da regido 6ssea mais “cervical” em seu topo
e 4 mm da mesma regido em sua base. A definicdo do tecido avaliado foi delimitada
através da escala de cinza (gray threshold), sendo regulada com a grandeza de 40-
100. Esses dois cortes foram utilizados para fazer analise bidimensional onde se
determinou a area com radiodensidade compativel ao tecido 6sseo de ambos os
lados e valores lineares que representavam a dimensdo em espessura do alvéolo
(Figura 2, Artigo 2, p. 58).

Os resultados obtidos em duas semanas de avaliagdo identificaram que a
formacdo de tecido 0sseo ocorre radialmente ao centro do alvéolo estando de
acordo com os achados de Devlin et al (1997). O inicio da formacdo da matriz
0ssea auxilia na liberacdo de mediadores, como a proteina morfogénica 0ssea, que
atuam induzindo a diferenciagdo de células de reserva em osteoblastos(ARISAWA
et al., 2008). A neovascularizacao parte do tecido 6sseo remanescente, proliferando
e regenerando o novo 0sso. Com isso, a migracao vascular que parte em direcdo a

rede de fibrina do coagulo direcionando o desenvolvimento do novo 0sso encontra-
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se afetada pela perda de parede, pois a migracdo tecidual oriunda da parede
removida interferiu na formacao 6ssea da regido investigada.

Ainda, por consequéncia da auséncia da parede Ossea, o tecido mole
adjacente ocupou 0 espaco que deveria ser preenchido pelo 0sso em regeneracao.
Esses achados justificam a redug&o estatisticamente significativa da regido de perda
de parede encontrada no primeiro periodo de avaliacdo em 2mm, tanto para as
medidas lineares (33,95%) como para as de area (39,07%). Na mesma altura de
2mm para o segundo periodo de avaliacdo também ocorreu reducdo em 20,29%
para as medidas lineares e 26,73% para a avaliagcdo de area dos alvéolos que
tiveram suas paredes vestibulares removidas. Com isso, evidenciou-se que a perda
de uma parede proporcionou reducdo linear significativa na regido cervical do
rebordo alveolar, que se fosse em humanos, poderia influenciar os procedimentos
de reabilitagdo por colocagcdo de implantes e/ou possivel movimento ortoddntico
para o local da extracao.

Em contraste a esses achados, as medidas lineares dos cortes de 4mm néo
apresentaram diferenca estatisticamente significativa para ambos os periodos
avaliados. Nesse corte também foi possivel identificar que, no segundo periodo
avaliado a regido teste e controle, também ndo apresentaram diferenca
estatisticamente significativa (Tabela 1 do Artigo 2, p.61). Contudo, é de interesse
observar que as diferencas entre teste e controle diminuiram no segundo periodo de
avaliacdo de 21,54% para 8,79% nesse corte de 4mm. Esse resultado esta
relacionado ao fato que as regides de parede preservada apresentaram
remodelamento acentuado, reduzindo a dimens&o horizontal, estando de acordo
com o estudo de Fickl et al. (2009), que identificaram que a parede vestibular do
alvéolo é susceptivel a alteragdo volumétrica mais consistente devido ao trauma
provocado pela extracdo dentaria em decorréncia de incisdo, levantamento de
retalno quando realizado, luxacdo dentaria e sutura aliado ao fato de possuir menos
tecido lamelar ou ser constituida basicamente por osso fasciculado (ARAUJO:;
LINDHE, 2005; FICKL; ZUHR; WACHTEL; STAPPERT; et al., 2008; FICKL et al.,
2009).

Outro fator que contribuiu para a pequena diferenca observada na altura de 4
mm foi a grande quantidade de tecido 6sseo remanescente nas paredes laterais que
pode ter contribuido para a manutencdo da dimensédo horizontal. Essas estruturas,

mais espessas, foram capazes de suportar os tecidos, permitindo a proliferacao
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0ssea e recuperacao parcial da dimensdo. Esses eventos corroboram os achados
de estudos que mostraram que a porgédo coronal do remanescente alveolar € mais
susceptivel ao remodelamento e a atrofia no periodo que segue a exodontia.
(OKAMOTO; VASCONCELOS FIALHO, 1990; FICKL; ZUHR; WACHTEL;
STAPPERT,; et al., 2008; ARAUJO; LINDHE, 2009a). Ainda, forcas mastigatérias
podem estar associadas a intensificacdo do remodelamento nessa area como
sugere na Figura 6, do Artigo 2, p.61.

Como descrito nos Artigos 2 e 3, foram utilizadas as variaveis volume tecidual
(TV), volume ésseo (BV), proporcdo de volume dsseo (BV/TV) e padrdo de
trabeculado 6sseo (TbPt) para a avaliacdo quantitativa. Com isso, as alteracdes
volumétricas observadas na presente pesquisa demonstraram que a manutencgao
6ssea alveolar é dependente do dente (MARKS; SCHROEDER, 1996; ARAUJO;
LINDHE, 2005) como apontam as alteracbes morfolégicas verificadas no segundo
periodo de avaliacdo (Figura 4, Artigo 2, p.59). Entretanto, ndo foi possivel
identificar diferencas estatisticamente significativas ao comparar ambos 0s grupos
entre 0s tempos, nas medidas lineares e em area em ambos os cortes 2 e 4mm. O
mesmo ndo foi identificado para a avaliagdo volumétrica que mostrou diferenca
estatisticamente significativa entre os periodos. Oportuno salientar, que a medida de
area no primeiro periodo de avaliagdo esta subestimada, pois a morfometria foi
realizada através de imagens binarizadas e, naquele periodo, o processo de
formacdo O6ssea ainda encontrava-se incompleto. Esse fato como pode ser
identificado na avaliagdo da regido alveolar propriamente dita realizada no Artigo 3,
principalmente na regido de perda de parede.

A elevacao do retalho mucoperidsteo e ou o excesso de manipulagéo tecidual
pode contribuir para a lesdo de células pluripotentes no periésteo, principalmente em
individuos mais velhos, afetando a diferenciacdo em osteoblastos e consequente
crescimento 0sseo. Assim, onde as condi¢cdes clinicas associadas ao protocolo
cirurgico empregado, utilizagdo de biomaterial e ou membrana e o método
empregado para a avaliacdo podem influenciar nos resultados das medidas de
rebordos alveolares (MELCHER, 1969). A presente pesquisa realizou técnica
cirurgica minimamente invasiva (flapless) e avaliou a porcdo média do alvéolo,
fatores que, combinados, podem ter contribuido para a manutencdo da dimenséao
horizontal pela presenca de potencial osteogénico do periosteo integro (MELCHER,
1969; FICKL; ZUHR; WACHTEL; STAPPERT; et al., 2008; VIGNOLETTI et al.,
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2012), como identificado por Araudjo & Lindhe (2005) (2009b), que concluiram que a
por¢do média e apical do alvéolo permaneceu estavel apds a extragdo (ARAUJO;
LINDHE, 2005; 2009b).

O padrdo de trabeculado ésseo (TbPfl), originado da histomorfometria
realizada em cortes ultrafinos de tecido 6sseo ndo descalcificado, associa a medicao
do perimetro e &rea de trabeculado 6sseo ao fato que todos os padrées podem ser
descritos por sua relacéo entre superficies cncavas e convexas. A analise utiliza-se
de processo computacional onde a estrutura 6ssea binarizada € dilatada e erodida,
avaliando-se a diferenca desses resultados. Assim sendo, pode-se dizer que muitas
estruturas convexas indicam uma estrutura pouco conectada ao passo que muitas
estruturas concavas significam um padrdo 6sseo bem conectado (HAHN et al.,
1992). O indice deve ser avaliado comparativamente entre as estruturas em estudo,
onde seus valores absolutos apresentam pouco significado. Esse parametro de
estudo (TbPf) identifica alteracdes minimas da estrutura trabecular auxiliando na
identificacdo da densidade O6ssea (HAHN et al., 1992). Ainda, confirmando essas
afirmacdes, GOULET et al. (1994) compararam os resultados microtomograficos de
uma grande quantidade de cubos de osso trabecular originados de diversos
doadores com ensaio mecénico compressivo naquelas pegas, observando
correlacdo altamente significativa da propor¢cdo volume 6sseo (BV/TV) e do
trabeculado 6sseo com valores de elevada resisténcia 6ssea. (GOULET et al.,
1994). Com isso, valores baixos de TbPf, obtidos na microtomografia, significam que
a malha trabecular apresenta-se mais conectada possuindo maior resisténcia e
maior propor¢ao de 0sso por volume, enquanto que valores mais elevados estao
associados a estrutura trabecular mais desconectada apresentando um resultado
inverso no que se refere a resisténcia mecéanica (PARK et al., 2009).

No presente estudo observa-se reducdo dos valores entre o0s tempos
identificando maior conectividade do trabeculado 6sseo. Esse resultado, contudo,
esta relacionado ao método de determinacdo do volume de interesse (VOI)
empregado para a analise volumétrica. Assim, no Artigo 2 avaliou-se em conjunto o
0sso antigo (osso basal e paredes alveolares remanescentes) e 0 0SSO NOvVO
(dentro do alvéolo em reparo), apresentando um valor absoluto meédio menos
expressivo do que os obtidos no Artigo 3. O VOI correspondente a regido do alvéolo
do dente com e sem biomaterial identificou valores significativamente mais dispares

entre os tempos e quando comparados presenca ou auséncia de biomaterial. No

1 TbPf- sigla referente ao termo Trabecular bone pattern factor — fator de padréo do trabeculado
0sseo (PARFITT et al., 1987).
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entanto avaliando-se as regides de parede preservada ou perdida o padrao
trabecular era semelhante. Esses dados foram confirmados através da analise
histol6gica que mostrou semelhanca no padrao 0sseo.

As imagens histoldgicas do segundo periodo de avaliacdo para a regido com
perda de parede mostraram alargamento do peridésteo proximo ao tecido epitelial
que representa a mucosa jugal. (Figura 7, Artigo 2, p.62). Células epiteliais e do
tecido conjuntivo do periosteo apresentam maior velocidade de crescimento e a
proximidade ao sitio com o defeito podem ter influenciado nas dimensfes. Seu
crescimento ocupou o0 espacgo originalmente da parede Ossea que foi removida,
impedindo a formagcdo da matriz 0ssea, diferenciagdo celular e mineralizacdo da
matriz extracelular(KHARAZIHA; FATHI; EDRIS, 2013).

Em contrapartida, insercbes musculares podem, de forma limitada, ter
contribuido com ossificacdo aposicional, auxiliando no remodelamento ésseo por
crescimento de tecidos. As mudangas volumétricas observadas ao longo do tempo
evidenciam ganho de volume pelo crescimento de novo tecido 6sseo no espaco que
era ocupado pelo dente com a influéncia negativa da perda de parede. No entanto, o
tempo contribuiu para a reducdo da diferenga, associado ao remodelamento a
parede preservada.

O objetivo para as técnicas de preservacdo alveolar com a utilizacdo de
enxertos imediatamente apds a extracdo € evitar a atrofia do rebordo alveolar,
permitindo a manutencdo morfolégica para implantes dentarios, protese e estética
gengival (HEINEMANN et al., 2012). No entanto, a énfase das pesquisas mais atuais
€ sobre os mecanismos de reparacdo em alvéolos com a presenca de todas as
paredes Osseas, uma situacdo que muitas vezes nao é rotina em clinica
odontoldgica. A introdugdo imediata de uma substancia osteocondutora dentro do
alvéolo logo apos a remocédo do dente € uma técnica para manutencao da dimensao
alveolar que pode ser usada em situagcdes clinicas com potencial perda de parede
(NEVINS et al., 2006). O biomaterial atua como suporte, evitando o colabamento do
periosteo e permitindo a estabilidade dimensional. Com essa finalidade, o Artigo 3
utilizou o biomaterial Straumann Bone Ceramic, um composto microporoso de
hidroxiapatita e beta fosfato tricalcico, com particulas de dimensédo entre 500um e
1000um no interior dos alvéolos com perda de parede (WL) e sem perda de parede
(PR).
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Foram formados grupos de acordo com emprego ou ndao do biomaterial e
tempo apdés a exodontia para as avaliagbes dos alvéolos em estudo. Nessa
avaliacdo o grupo A representava locais sem biomaterial avaliado em 2 semanas, o
grupo B locais sem biomaterial avaliado em 16 semanas, o grupo C e D
assemelhavam-se aos anteriores, porém receberam material de enxerto em seu
interior, sendo avaliados em 2 e 16 semanas respectivamente. Para a avaliacao
microtomografica foram consideradas as mesmas posicoes da regido de interesse
previamente descrita (2mm e 4mm da por¢cdo mais anterior da mandibula), com a
distincdo que nessa avaliacao foi utilizado um VOI cilindrico, com base de 3mm de
didmetro ajustada nos cortes de 2 mm e 4mm a regido que anteriormente era
ocupada pelo dente. Os espécimes foram avaliados em trés densidades
determinados através da escala de cinza 40-70, 71-100 e 101-200 (Figura 1).

Devido as diferencas nao significativas encontradas no threshold 71-100, os dados

referentes ao mesmo foram suprimidos do Artigo 3 com a finalidade de facilitar

Figura 1 Analise Microtomografica da regido alveolar adaptada do Artigo 3. A, B Imagens da ROI do
espécime do grupo com biomaterial e avaliado em duas semanas, mostrando as escalas de cinza
utilizadas para a determinagdo do VOI. A) Escala de cinza 40-70; B) escala de cinza 101-200. E
possivel identificar que o tecido que esta sendo avaliado encontra-se circundando as particulas
de biomaterial. Na escala de cinza 101-200 é possivel identificar o biomaterial empregado. C e D
imagens da ROI de espécime sem enxerto e avaliado em duas semanas. C) imagem escala de
cinza 40-70. Nas imagens da ROI (b) nota-se padrédo desconectado da estrutura trabecular em
formacéo. D) Escala 101-200 revelou espago vazio.
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A real necessidade do emprego de membranas para preservagao alveolar
com a finalidade de impedir o crescimento de células ndo osteogénicas para o
interior do alvéolo vem sendo discutida. Embora as membranas permitam bons
resultados clinicos, a diminuicdo do suprimento sanguineo proveniente do 0Sso
subjacente pode afetar o retalho sobre o defeito 6sseo favorecendo a necrose
tecidual e o surgimento de deiscéncia (VAN ASSCHE et al., 2012).

Li, et al. demonstraram que o periésteo preservado pode atuar como uma
barreira, favorecendo a osteogénese (LI et al.,, 2013). Ele pode ser considerado
como fonte de células mesenquimais pluripotentes, o que beneficia a regeneracao
alveolar. N&o obstante a isso, sua camada densa de fibras e fibroblastos,
combinados com um rico plexo vascular tende a auxiliar no processo de cicatrizacao
(MAHAJAN, 2010).

Brkovic, et al. avaliaram o reparo de alvéolos imediatamente apds a extracao
dentaria em humanos preenchendo-os com beta fosfato tricalcio e colageno tipo |
com e sem barreira de membrana. Encontraram resultados favoraveis sem diferenca
estatistica significativa entre ambas. Os autores concluiram que, apesar do
fechamento total da abertura alveolar, o processo de reparo ocorreu como se a
sutura oclusiva nédo tivesse sido realizada, partindo das paredes 6sseas basais e
laterais em direcao ao centro do alvéolo (BRKOVIC et al., 2012). Esses achados
suportam os encontrados na presente pesquisa como observado nos grupos A e B
(grupos sem emprego de biomaterial). A sutura oclusiva do alvéolo e a simples
presenca do periosteo ndo foram suficientes para levar a formacdo Ossea e
preservar o volume de alvéolo. A reconstrugdo 3D realizada no Artigo 3 (Figura 2, p.
82) ilustra esta constatacéo e a Figura 3, p. 83 mostra a depresséo 0ssea formada
na auséncia da parede. Esta cicatrizagcdo comprometeu a morfologia, aumentando
significativamente a perda éssea, como observado no grupo B. Além disso, o
periosteo do grupo C mostrou limitagcbes na contencdo do biomaterial dentro do
alvéolo. Histologicamente, as particulas tornaram-se incorporadas ao periosteo e a
dimensao original foi aumentada. (Figura 4 do Artigo 3, p.84).

A avaliagdo microtomografica do grupo C mostrou aumento estatisticamente
signficativo na presenca de material denso dentro do alvéolo pela presenca do
biomaterial empregado. Andlise histolégica revelou presenca de granulos envoltos
em tecido 6sseo imaturo (Figura 5, Artigo 3, p.85). O aspecto dimensional foi similar

entre as regides testadas, mostrando que o biomaterial foi capaz de manter o
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volume alveolar como visto nos resultados microtomograficos do grupo D, apesar da
andlise histoldgica evidenciar o amplo remodelamento sofrido por toda estrutura
Ossea. Esse achado estad parcialmente de acordo com Araujo, Liljenberg, Lindhe
(2010). que encontraram, em duas semanas de acompanhamento, intima relacéo de
particulas de biomaterial com formacdo de osso novo (ARAUJO; LILJENBERG,;
LINDHE, 2010). Os osteoblastos demonstraram secre¢cdo de matriz 0ssea
circundando as particulas de biomaterial (Figura 4, Artigo 3, p.84) evidenciando a
mudanc¢a do padrdo trabecular encontrado no grupo C. A angiogénese observada
entre as particulas € semelhante a encontrada no estudo de Yamada, et al. (2008)
que verificou formacdo de novos vasos sanguineos proveniente dos 0ssos parietais
originais, invadindo o espaco entre as particulas de enxerto (YAMADA et al., 2008).
O presente estudo encontrou neovascularizacdo no 0Sso novo que circunda as
particulas de enxerto. Apesar desse achado, nem todas as particulas no interior do
alvéolo mostraram tecido neoformado em duas semanas de avaliagdo, sugerindo
que fatores locais ou relacionados ao modelo animal possam ter interferido no
processo de osteoinducéo.

Andlise de colageno da matriz 6ssea mostrou que havia menor maturacdo de
coldgeno no grupo C, quando comparado ao grupo A (Figuras 6a e 6¢c, Artigo 3,
p.86). Isto revelou que a presenca de biomaterial retardou o processo de reparo
alveolar ap6s extracdo. Este resultado difere do trabalho de Yuan, et al (2001) em
gue nao foi possivel encontrar osso 35 dias apds a implantacdo de alfa fosfato
tricalcio em tecido muscular de coelho. O material empregado como enxerto foi
sinterizado a 1150°C e havia mostrado comportamento de osteoconducao apos 60
dias de implantagdo em musculo de cédes. (YUAN; DE BRUIJN; ZHANG; et al.,
2001). Osteoinducéo esta presente em todos os mamiferos e tem relacdo direta com
o biomaterial utilizado (YUAN et al., 2002) onde fatores diversos como sua
composicdo e microestrutura, aumento da microporosidade e diminuigcdo do
tamanho de grdo, aumento da area de superficie do biomaterial, tem influéncia em
seu potencial de osteoinducdo, sofrendo influéncia, inclusive, da temperatura de
sinterizacdo para a obtencao do material (YUAN et al., 2010).

O grupo D mostrou particulas de biomaterial circundadas por tecido de
caracteristica fibrosa. A parede vestibular foi completamente remodelada na porgéo
coronal do VOI, realcando o intimo contato do material com o 0sso. Os grupos C e D

mostraram um mistura de particulas de enxerto, osso e tecido fibroso em sua
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composicdo compativel ao observado por outros estudos (FROUM et al., 2002;
BARONE et al., 2008; HORVATH et al., 2013).

O crescimento trabecular (TbPf) foi evidente onde as trabéculas no periodo de
16 semanas foram mais espessas que em duas semanas. Essa variavel demonstrou
maior conectividade para o grupo D e menor para o grupo A. Esse Ultimo, mostrou
diferenca estatistica significativa entre as regides de avaliacdo devido a auséncia da
parede O0ssea. Nesses grupos, com a presenca do biomaterial, cavidades fechadas
decorrem do crescimento tecidual em torno das particulas promovendo o surgimento
dos valores negativos mais expressivos (PARK et al., 2009)

A avaliacdo microtomogréafica com escala de cinza de 101-200 nos grupos C
e D permitiu a andlise da quantidade de material de enxerto dentro do alvéolo. Esse
mostrou diminuicdo com o passar do tempo como pode ser observado pela
diferenca entre os grupos C e D. A regido com parede 6ssea preservada do grupo C
apresentou BV/TV maior que a com perda de parede. Comportamento inverso foi
observado no grupo D. Ambas as regibes no grupo D mostraram reducéo
comparado ao grupo C, mas apenas a regido de parede preservada teve uma
diferenca estatisticamente significativa. Esses resultados expressam que a taxa de
absorcao do biomaterial pode ser influenciada pela presenca de 0sso original.

O processo de degradacao lento do beta-fosfato-tricalcico proporciona um
microambiente rico em ions Calcio e Fosfato que contribue para a formacdo 6ssea,
contudo, a presenca crénica desses ions pode interferir negativamente no ambiente,
contribuindo na reversao do tecido 6sseo recém-formado, para a formacdo de um
tecido analogo ao mesmo. Esse fato foi verificado quando do emprego da forma alfa
fosfato tricalcico, que por sua caracteristica quimica dissolve-se mais rapidamente
(YUAN; DE BRUIJN; LI; et al.,, 2001; YE et al., 2007). Araujo, Liljenberg, Lindhe
(2010) observaram que os locais onde o beta fosfato tricalcio foi empregado
apresentou retardo no desenvolvimento 0sseo a semelhanca do encontrado na
presente pesquisa associado ao fato das concentracdes elevadas de Calcio e
fosfato interferir no metabolismo do osteoblasto(ARAUJO; LILJENBERG; LINDHE,
2010). Assim, essa analise leva ao surgimento da hipotese de que o microambiente
rico em ions previamente mencionados afete a delgada parede vestibular,
contribuindo para seu remodelamento.

A absorc¢do encontrada nas paredes preservadas, entretanto, vai de encontro

aos achados do estudo de Assaf et al. (2013), que mostraram a manutencdo da
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parede Ossea vestibular quando da utilizacdo de beta fosfato tricalcico (Straumann
Bone Ceramic) nos gaps formados com o implante e remanescente alveolar(ASSAF
et al., 2013). As tomografias computadorizada de feixe cénico permitiram mensurar
um incremento na espessura da parede vestibular dessas areas. O grupo controle,
gque ndo recebeu material algum de enxerto, apresentou reducdo em sua
espessura.(ASSAF et al., 2013). A qualidade desse tecido 6sseo/fibroso deve ser
considerada. O tecido formado através da conducéo pelo biomaterial possui, em sua
composicdo, particulas ndo absorvidas de biomaterial. Os resultados
microtomograficos e histolégicos ora apresentados desse tecido neoformado
revelam que o aspecto radiogréfico € similar ao 0osso. Em determinadas situacées
clinicas, como estética gengival e manutencédo de tecido mole na regido anterior, tal
estrutura tecidual pode ser adequada. Contudo, as propriedades biomecanicas para
a utilizacdo de implante dental ou a movimentagcdo ortoddntica através desse 0sso

induzido pelo enxerto merecem maior investigagao.



132

7 CONCLUSAO

O conhecimento atual sobre as caracteristicas do reparo alveolar apdés
exodontia evidenciaram reducao das dimensdes alveolares horizontal e vertical apos
a exodontia onde as técnicas de preservacdo conseguem reduzir esse efeito, mas
nao evita-lo.

Foi possivel demonstrar que o processo de reparo de alvéolos com perda de
uma parede 0ssea € histologicamente semelhante aqueles com as paredes integras.

Contudo, a presenca de perda de parede proporcionou reducao significativa
na dimensao alveolar, sendo mais expressiva na por¢cao coronal que na regiao
apical.

A técnica de preservacdo de rebordo por aplicacdo imediata de biomaterial
sem uso de membrana proporcionou reducdo da perda OGssea, porém 0 periosteo
mostrou limitada capacidade tanto de evitar o colabamento do tecido mole para o

interior do alvéolo como de delimitar o biomaterial no interior do mesmo.
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