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CAMPOS, L. G. Avaliacdo da adicdo de nanoparticulas de hidroxiapatita a
implantes tratados com jateamento de zircénia e duplo ataque &cido no reparo
0sseo peri-implantar de ratas ovariectomizadas. 2023. Trabalho de Conclusdo de
Curso (Graduacdo) — Faculdade de Odontologia, Universidade Estadual Paulista,
Aracatuba.

RESUMO
Os implantes médicos- odontologicos constituidos por titanio (Ticp) sédo constantemente

modificados, em especial, a sua topografia, para a obtencdo de melhores propriedades
fisico-quimicas e biologicas dos tecidos periimplantares. Assim, o maior desafio atual &
desenvolver uma topografia para melhorar a reparacdo 0ssea em areas criticas no que
se refere & estabilidade dos tecidos peri-implantar, representadas principalmente por
ossos de menor densidade. Nesse contexto, 0 objetivo deste estudo foi analisar os
parametros estruturais, imunoistoquimicos e reparacionais por meio de um método de
jateamento de zircbnia e ataque acido com adicdo nanoparticulas de hidroxiapatita
(grupo ZrHa) em ossos de baixa densidade. Para isso, inicialmente realizou-se uma
caracterizacao estrutural da superficie de discos tratados por meio da superficie ZrHa, e
também da superficie Zr, ou seja, jateamento de zircdnia e ataque acido de acordo com
padrdes comerciais, através das andalises de microscopia eletrénica de varredura (MEV),
perfilometria, energia livre de superficie e analise de microdureza. Para o estudo in vivo
foram utilizadas 22 ratas Wistar, as quais foram submetidas a ovariectomia bilateral e
apo6s 90 dias, realizou-se instalacdo de implantes de ambas as superficies utilizadas
neste estudo. Para avaliar os efeitos das texturizacdes no reparo periimplantar realizou-
se as analises de histologia e imunistoquimica aos 14 e 28 dias pds-operatorio, contra-
torque aos 28 dias e histometria aos 60. Todos os dados quantitativos obtidos foram
submetidos a andlise estatistica com nivel de significancia de 0,05. Os resultados da
caracterizacdo da superficie demonstraram que o grupo ZrHa promoveu alteracdo na
morfologia superficial, com formacdo de poros distribuidos homogeneamente. Os
resultados de energia livre de superficie, microdureza e rugosidade foram semelhantes
entre os grupos. Em relagao ao reparo periimplantar, foi observado maior contra-torque
para ZrHa (p=0,030) e tendéncia a apresentar maior AON e ELCOI do que o grupo Zr
(p<0,05). A analise histologica qualitativa constatou melhor maturacdo 0ssea para o
grupo ZrHa aos 14 e 28 dias e perfil inflamatorio satisfatorio para ambos os grupos. Os
resultados obtidos nesse estudo foram bastante favoraveis e promissores, estimulando
a realizacdo de mais estudos para futura aplicacao clinica da texturiza¢éo proposta.

Palavras-chave: Regeneracdo 6ssea. Osseointegracdo. Hidroxiapatita.



CAMPQOS, L. G. Influence of experimental texturing involving zirconium blasting
and double acid etching on peri-implant bone repair in rats with induced
osteoporosis. 2023. Trabalho de Conclusdo de Curso (Graduacgao) — Faculdade de

Odontologia, Universidade Estadual Paulista, Aracatuba.

ABSTRACT

Influence of experimental texturing involving zirconium blasting and double acid etching on
peri-implant bone repair in rats with induced osteoporosis. The medical-dental implants
consisting of titanium (ICT) are constantly modified, especially their topography, to obtain
better physicochemical and biological properties of periimplant tissues. Thus, the greatest
current challenge is to develop a topography to improve bone repair in critical areas with
regard to the stability of peri-implant tissues, mainly represented by lower density bones. In
this context, the aim of this study was to analyze the structural, immunohistochemical and
reparative parameters by means of a zirconia sandblasting and acid etching method with
addition of hydroxyapatite nanoparticles (ZrHa group) in low density bones. For this, 22
Wistar rats were used, which underwent bilateral ovariectomy and after 90 days, implants
were installed on both surfaces used in this study. To evaluate the effects of texturization on
peri-implant repair, histology and immunohistochemistry analyzes were performed at 14 and
28 days after surgery, counter-torque at 28 days and histometry at 60 days. All quantitative
data obtained were submitted to statistical analysis with level of significance of 0.05. The
results related to peri-implant repair showed greater counter-torque for ZrHa (p=0.030) and
a tendency to present greater AON and ELCOI than the Zr group(p<0,05). Qualitative
histological analysis showed better bone maturation for the ZrHa group at 14 and 28 days
and a satisfactory inflammatory profile for both groups. The results obtained in this study
were very favorable and promising, encouraging further studies for future clinical application

of the proposed texturing.

Keywords: Bone regeneration; Osseointegration; Hydroxyapatite.
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1 INTRODUGCAO

No contexto da implantodontia, a utilizacdo do Titanio (Ti) tem sido amplamente
investigada pela literatura, sendo que, atualmente mais de 98% dos implantes
osseointegraveis sao constituidos de Ti, especialmente o Ti grau IV (ASTM F67), onde a
incorporacao de elementos como Silica e Ferro, restantes durante o processo de fundigéo,
forjamento ou laminacdo, aumentam a resisténcia mecanica do material (STEINEMANN,
2000).

Além da resisténcia mecéanica, € importante se pensar nas interacdes
biolégicas necessarias para a garantia do sucesso a longo prazo das reabilitacbes
implantossuportadas. Nesse sentido, é de grande importancia alcancar e manter a
osseointegracao e a integracdo epitelial estavel. A osseointegracdo garante um rigido
suporte para a restauracdo protética, conferindo a adequada transferéncia de for¢as ao
0sso adjacente durante a funcdo mastigatéria (Walivaara et al., 1994). Ja a integracdo
epitelial do tecido mucoperiimplantar consiste no estabelecimento de uma area de barreira
epitelial, que atua protegendo o tecido 6sseo subjacente e impede a penetracdo de
microorganismos (CHAI et al., 2020).

Durante os 50 anos dos principios da osseointegra¢do, a industria biomédica
desenvolveu modificagdes continuas na busca por implantes com propriedades estruturais
e biologicas satisfatérias, na expectativa de alcancar uma maior estabilidade, adequada
mucointegracdo e consequentemente maior longevidade dos tratamentos reabilitadores.
Os trabalhos relacionados aos processos de texturizacdo de superficie dos implantes
dentarios buscam desenvolver meios que sejam capazes de atuar no aumento da
resisténcia mecanica, a corrosdo, bem como favorecer as respostas biolégicas da
osseointegracao, pela maior area de superficie de contato, atraindo de forma mais eficaz
e mais rapidamente células da linhagem osteoblastica, em especial em regides de menor
densidade do tecido 6sseo (DE BRUYN et al., 2000).

Diversas modificacdes topogréficas e fisico-quimicas da superficie dos
implantes dentarios foram desenvolvidas (IVANOFF et al., 2001; WENNERBERG,
ALBREKTSSON, 2009), em que se destacam principalmente as técnicas de adicdo, as
guais promovem uma superficie do implante com saliéncias (recobertas por plasma spray
de titdnio - TPS e de hidroxiapatita - HA, recobrimentos com HA e outros fosfatos de calcio
e deposicdo de ions) (HATAMLEH et al 2018) ou técnicas de subtracdo por meio da
criacdo de poros na superficie do implante (eletropolimento, polimento mecanico,
tratamentos com acidos, associados ou ndo ao jateamento com 6xido de titdnio — TiO2 ou

oxido de aluminio — Al2Os, oxidacgéo e irradiagdo com laser (THORMANN et al, 2014).
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Estudos comparando os implantes dentarios de superficie usinada com
superficie rugosa mostraram superioridade dos resultados de reparo 6sseo nos implantes
com superficie modificada (QUEIROZ et al., 2013). Os fatores que influenciam na melhor
e mais rapida osteogénese para estas superficies estao relacionados a melhor retencéo
do codgulo sanguineo, aumento da migracao, proliferacdo celular e aumento da area de
contato da superficie do implante (WENNERBERG, ALBREKTSSON, 2009).

Uma preocupacdo diante desta gama de opcdes de texturizagcdo € reunir
caracteristicas favoraveis tanto nos aspectos microestruturais como nos aspectos
biolégicos reparacionais (TAVARES et al., 2007). A incorporacao de elementos que sao
precipitados na matriz do tecido 6sseo, tal como o calcio, fosforo ou hidroxiapatita é uma
técnica bastante interessante no processo de texturizacdo por adicdo, a qual tem
demonstrado maior afinidade com as células fundamentais de formacdo de 0sso
(QUEIROZ et al., 2013).

Para que ocorra o fenbmeno da osseointegracdo, um fator essencial € a
qualidade do tecido 6sseo, uma vez que durante toda a vida o complexo implante/tecido
0sseo periimplantar serd submetido as constantes oscilagbes térmicas, quimicas e
mecanicas, as quais induziram a um processo de remodelacéo acoplada. Deste modo, o
tecido 6sseo ndo é estatico e para que desempenhe suas funcbes de suporte e
homeostase mineral de forma saudavel, € necessario um processo de remodelagéo
continua (LERNER, 2006). Este processo dinamico envolve a reabsor¢ao, formacao e
mineralizacao 0ssea de forma coordenada. Quando h& algum fator que possa alterar o
balanceamento deste catabolismo e anabolismo, a qualidade do tecido esquelético pode
ser severamente comprometida, resultando no desenvolvimento de uma condicao
patolégica (RENDINA, 2013).

Dentre as alteracBes do metabolismo 6sseo que podem comprometer a taxa
de sucesso dos implantes osseointegraveis, destacamos a osteoporose (HURST, 2014).
Esta alteracdo esquelética sistémica, é caracterizada pela perda Ossea progressiva,
ocasionada devido ao processo de desequilibrio da atividade de remodelagcédo Ossea,
causando deterioracdo da microarquitetura éssea, com diminuicdo expressiva da
densidade 6ssea, com formacéo de trabéculas ésseas mais finas e por vezes com menor
atividade angiogénica. Esta desordem do metabolismo o&sseo é classicamente
reconhecida como um problema de saude significativo em mulheres, pela deple¢cdo no
fornecimento de estrogeno na fase pdés-menopausa, e por mais que nao contra-indigue a
realizacdo de tratamento reabilitador, reduz de forma expressiva a taxa de sobrevivida dos
implantes (RAPAPORT, 2012).

Diante disso, torna-se necessario a realizacdo de estudos que busquem a
otimizac&o do processo de reparo 0sseo ao redor de implantes osseointegraveis. Um bom
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modelo experimental animal para isso é a instalacdo de implantes na metéfise tibial de
ratos, visto que a microarquitetura 6ssea deste 0sso longo € a que mais se assemelha ao
osso alveolar humano, mimetizando as interacdes teciduais a serem analisadas
(FAVERANI et al.,, 2014). Atrelado a instalacdo de implantes, os ossos de menor
densidade, caracterizados pela osteoporose experimental, categorizam-se como um
modelo interessante tanto para a verificacdo da influéncia dos métodos de texturizacao de

superficie dos implantes, bem como para o comportamento biolégico da osseointegracao.
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2 PROPOSICAO

Este estudo objetivou analisar a influéncia de um método de jateamento de
zircbnia e ataque acido com adicao de nanoparticulas de hidroxiapatita nos parametros

estruturais, imunoistoquimicos e reparacionais do tecido 6sseo.
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3 MATERIAIS E METODOS

Para a presente pesquisa, foi realizada inicialmente uma caracterizacao
estrutural da superficie de discos tratados pela texturizacao por um método de jateamento
de zircbnia e ataque acido com adicdo de nanoparticulas de hidroxiapatita (grupo ZrHa) e
também dos discos com tratamento por jateamento de zircbnia e ataque acido (grupo Zr),
conforme fornecimento comercial, no periodo baseline, por meio das andlises de
Microscopia eletronica de varredura (MEV), Perfilometria, Energia livre de superficie e
analise de microdureza. Em segundo momento, como proposta da avaliacdo do reparo
0sseo periimplantar in vivo, foi realizada cirurgia de ovariectomia bilateral em todas as
ratas para inducao de osteoporose e apés 90 dias desta, realizada cirurgia para instalacao
dos implantes do grupo ZrHa e do grupo Zr em tibia, de forma randomizada. Como
métodos de andlise realizou-se histometria, analise biomecanica de contra-torque, analise
histolégica e imunoistoquimica. Todos os dados quantitativos obtidos foram submetidos a

andlise estatistica.

3.1 Texturizacao de superficie por jateamento de zircOnia e ataque
acido com adicao de nanoparticulas de hidroxiapatita

Para a caracterizacao estrutural da superficie desenvolvida e avaliacdo da sua
influéncia no reparo periimplantar, 20 discos e 22 implantes de Ticp grau 4 (99,7 Ti; 0,16
0O2; 0,004 N2; 0,006 C; 0,0019 H2 e 0,12 Fe em % de peso), de 2mm de diametro e 4,5mm
de comprimento (26) fornecidos pela empresa DSP Biomedical (Campo Largo- Pr) foram

utilizados.

Os discos foram polidos e limpos através de métodos padronizados de
metalografia por meio de lixas sequenciais (#320, #400, #600, #800). A rugosidade de
superficie de todos os discos foi determinada a fim de proporcionar uma padronizagéo no
acabamento dos discos de Ticp. Os discos foram limpos em cuba ultrassénica com agua
deionizada (10 minutos) e propanol a 70% (10 minutos) e finalmente secos por meio de
jatos de ar quente a 250°C (15,26,30).

A partir deste momento, discos e implantes foram divididos aleatoriamente em
dois grupos, sendo 10 discos e 11 implantes destinados para o processo de texturizacéo
com jateamento de zircbnia e ataque acido de acordo com os padrdes estabelecidos pela
empresa do setor de implantodontia, enquanto os 10 discos e 11 implantes restantes
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foram destinados para o0 método de texturizacao de superficie com jateamento de zircbnia

e ataque 4cido com adicao de nanoparticulas de hidroxiapatita (Figura 1).

A texturizagdo foi iniciada pelo jateamento de particulas de zirconia
produzindo uma microtexturizacdo superficial por subtracdo. Para isso, a superficie foi
bombardeada por particulas de zircénia de 70 um a uma distancia de 5 cm do bico do
revolver de jateamento por 20 segundos com presséo de 6 Bar criando superficies com

ranhuras irregulares por meio da abraséao.

A segunda etapa da texturizacdo apds o jateamento foi 0 ataque acido das
superficies caracterizando o processo de subtracdo por acido. Os elementos foram
condicionados em tubo de ensaio Becker em solucées de acido hidrofluoridrio (HF) e &cido
nitrico (HNO3) com quantidade suficiente para cobrir as pecas que permaneceram no
banho por 40 minutos. O contetdo do recipiente foi homogeneizado com bastao de vidro
a cada 5 minutos. Ao final destes 40 minutos do processo descrito o acido foi substituido
e a metodologia foi repetida seguindo os mesmos parametros. Apés esse periodo o acido
foi removido e, no mesmo recipiente os implantes foram banhados por agua destilada por
4 vezes. Os implantes foram depositados em tubo de ensaio de Becker, preenchidos com
agua destilada, e levados a cuba ultrassénica (Setecsom - Mairipora, S&do Paulo - Brasil)
por 40 minutos e foi efetuada a troca da agua destilada a cada 10 minutos. Apds a remocao
dos discos e implantes da cuba ultrassénica, os mesmos receberam banho de vapor na
caldeira C 5 (CR - Curitiba, Parana- Brasil). Os implantes foram secos na estufa
(Odontobras- Ribeirao Preto, Sdo Paulo- Brasil) por 5 horas a 100°C.

Para a adicdo de nanoparticulas de hidroxiapatita nos discos e implantes do
grupo ZrHa, seguiu-se o processamento biomimético. O processo teve o tratamento
alcalino dos discos e implantes com solugcédo aquosa de NaOH 1M em autoclave vertical
(Fanem - S&o Paulo, Sdo Paulo- Brasil) a 130°C por 60 minutos, depois secos em
temperatura ambiente. O tratamento térmico dos discos e implantes foi executado em
forno tubular (EDG - Séo Carlos, Sado Paulo- Brasil) a 200°C por 1 hora com aquecimento
de 10°C/min. Os discos e implantes foram imersos em 5 mL de fluido corporeo simulado
modificado (FCSm), a 37°C trocado a cada 2 dias, retirados apds um periodo de 14 dias.
Apés a retirada da solucdo, os implantes foram mantidos em dessecador para evitar

contaminacgao e lavados com agua destilada.

A preparacéo da solugéo (FCSm) foi realizada com a lavagem de todo material
utilizado com agua destilada. Posteriormente, a solugédo de HCI 1M foi usada na lavagem
e 0 material enxaguado cinco vezes com agua deionizada pura. A secagem do material
em estufa foi por dissolucdo dos reagentes em recipiente de boca larga e usando

agitacdo moderada. Um terco de agua deionizada pré-aquecida a 37°C em estufa foi
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colocada no frasco para dissolugédo. Os reagentes foram pesados em balanca analitica
e transferidos ao frasco um a um de acordo com a composicdo e massa do FCS
modificado por Andrade et al. 2002. A solucéo entéo foi agitada por 10 a 15 minutos para
homogeneizacéo. O ajuste de pH foi feito transferindo a solugéo a 37°C para um béquer
sob agitacdo moderada e adicionado &gua pré-aquecida até o volume da solugéo ser de
pelo menos trés quartos do volume final. O pH da solugéo ficou na faixa de 7,5 — 8,0
sendo controlado com a adicdo de sulfato de célcio. A afericdo do volume final foi feita
apos a solucéo ter sido colocada num baldo volumétrico. O volume final de um litro foi

completado com 4gua deionizada.

Apos a afericdo, o balédo foi tampado e a solucdo homogeneizada agitando-a
por quarenta vezes. A armazenagem da solucao foi em frasco de polietileno previamente

limpo que permaneceu em geladeira.

FIGURA 1 - Aspecto final dos espécimes. Da esquerda para a direita: grupo ZrHa e grupo Zr

Fonte: Autor, 2023

3.2 Caracterizacao estrutural

3.2.1 Microscopia eletronica de varredura (MEV)

A microscopia eletrdnica de varredura (MEV) foi utilizada para caracterizagédo
da superficie dos discos de Ticp. O software Image J (National Institute of Health, EUA)
foi usado para determinar o didametro médio dos poros e/ou compostos depositados para
cada tipo de tratamento (RODRIGUEZ et al., 2014).

3.2.2 Perfilometria — analise da rugosidade de superficie

A rugosidade de superficie (Ra - média aritmética) foi mensurada por meio de
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um perfildbmetro com deslocamento (cut-off) de 500 ym em tempo constante de 12

segundos. Trés mensuracgdes foram obtidas para cada disco de Ticp e a média calculada
(FAVERANI et al., 2014).

3.2.3 Energia livre de superficie

A andlise da energia livre de superficie foi mensurada de acordo com o
protocolo sugerido por (COMBE et al., 2004) e foi obtida com auxilio de um goniémetro
(Ramé-hart Instrument co., NJ, EUA). Os discos foram lavados com detergente liquido
neutro e enxaguados com agua deionizada até a completa remoc¢éo de qualquer traco de
detergente. Foram submetidos a dois banhos ultrassonicos, o primeiro com uma solugao
de metanol e agua destilada (1:1) por 10 minutos e o segundo com agua destilada por 10
minutos, e entdo deixados para secar nhaturalmente.

Para determinacdo da energia livre de superficie, foi mensurado o angulo de
contato formado entre a superficie do disco e uma gota séssil de cinco liquidos teste,
Diiodometano, e agua destilada.Esta mensuracédo foi realizada em trés gotas de cada
liquido em ambiente com temperatura de 21 + 1 °C e umidade controlada.

Cada gota séssil (15 uL) foi depositada na superficie do disco por meio de um
dispensador automético acoplado ao gonidmetro. A imagem obtida foi capturada
imediatamente pelo aparelho e os angulos de contato formados pelos liquidos na superficie
do substrato foram mensurados automaticamente por meio do software Ramé-hart
DROPimage Standard (Ramé-hart Instrument co., NJ, EUA). O software do equipamento
fez os célculos e forneceu os valores do componente polar e apolar, bem como da energia
livre de superficie (COMBE et al., 2004).

3.2.4 Analise de microdureza

Foi realizada a microdureza dos discos, no periodo baseline, por meio de um
microdurébmetro (Shimadzu HMV-2000 Micro Hardness Tester; Shimadzu Corporation,
Kyoto, Japéo). Esse teste foi realizado em temperatura ambiente (22 + 2-C). Quatro
mensuracdes em areas distintas foram realizadas em cada espécime, carga aplicada de
500 kgF por 15 segundos e o valor meédio foi calculado. A microdureza esta expressa em
unidade de dureza de Vicker (VHN). Os valores de microdureza foram calculados usando
a seguinte formula: VHN = 2P sin (136° / 2)/d2, na qual P = carga aplicada e d =

comprimento das endentagdes de diagonais.
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3.3 Animais: Desenho experimental de inducao da osteoporose

Este trabalho foi realizado de acordo com os Principios Eticos para a
Experimentacdo Animal, adotados pelo Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal
(COBEA). Para tanto, foi obtido o parecer favoravel do Comité de Etica no uso de animais
da Faculdade de Odontologia de Aragatuba da Universidade Estadual Paulista “Julio de
Mesquita Filho” — UNESP (Processo: 00528-2018).

Foram utilizadas 22 ratas (Rattus novergicus albinus Wistar), fémeas, adultas
(n=11 tibias por grupo experimental), com 6 meses de idade, com peso corporal variando
de 250 a 300 gramas, de uma cepa mantida no Biotério do Departamento de Ciéncias
Basicas da Faculdade de Odontologia de Aracatuba (FOA) — UNESP, fornecidos pelo
Biotério Central da mesma instituicdo. Durante todo o experimento os animais foram
mantidos em gaiolas, num ambiente com temperatura estavel (22 + 2° C), com ciclo de
luz controlado (12 horas claro e 12 horas escuro), alimentados com racdo sélida (Racao
Ativada Produtor®, Anderson & Clayton S.A. — Laboratério Abbot do Brasil Ltda, Sdo
Paulo, SP, Brasil) durante todo o experimento e agua ad libitum, exceto no periodo de 12
horas antecedentes aos procedimentos cirdrgicos. Para a definicAho do numero da
amostra, inicialmente foi realizado o calculo do poder do Teste (“Power Test”) no website:
http://www.lee.dante.br/pesquisa/amostragem/qua_2_medias.html, em que para a
obtencdo de um poder de 0,8, com nivel de significancia de 5%, diante dos grupos
amostrais, 0 numero minimo de amostras sugerido por grupo foi de 11.

Apbs esta fase da pesquisa, todas as ratas foram submetidas a ovariectomia
bilateral. Para tanto, foram anestesiadas com cloridrato de xilazina (Xilazina - Coopers,
Brasil, Ltda.) e Cloridrato de ketamina (Cloridrato de quetamina injetavel, Fort Dodge,
Saulde Animal Ltda.) e a seguir, foram imobilizadas sobre prancha cirirgica em posicao
de decubito lateral, sendo posteriormente realizada uma incisdo de 1cm nos flancos,
divulsao por planos do tecido subcutaneo e, em seguida, do peritbnio a fim de ter acesso
a cavidade abdominal. Em seguida, foram localizados os ovarios e os chifres uterinos que
foram laqueados com fio de Poliglactina 910 4.0 (Vicryl™ — Jhonson & Jhonson, New
Brunswick, NJ, Estados Unidos), seguida da remocéo dos ovarios. Por fim, foi realizada

sutura por planos com fio ndo absorvivel. ) (Figura 2).
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FIGURA 2 - Etapas do procedimento cirargico de ovariectomia. Incisdo nos flancos das ratas (A);
Divulsao dos planos anatémicos subcutaneos (B); Localizacdo do ovario e chifre uterino (C);
Laqueadura do chifre uterino (D); Sutura dos planos interno e superficial (F -E)
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Fonte: Autor, 2023.

Ap6s o procedimento cirdrgico, estes animais continuaram no biotério sendo

alimentados com racao e agua ad libitum durante todo o tempo experimental.

3.4 Cirurgia para instalacdo dos implantes osseointegraveis nas tibias

Apos 90 dias da cirurgia de ovariectomia para inducédo da osteoporose, todos
0S animais passaram por jejum de 12 horas prévias ao procedimento cirdrgico para
instalacdo dos implantes em tibia. Em seguida, foram sedadas pela combinacdo de
50mg/kg de ketamina intramuscular (Vetaset — Fort Dodge Saude Animal Ltda, Campinas,
Sao Paulo, Brasil) e 5mg/Kg de cloridrato de xilazina (Dopaser — Laboratério Calier do
Brasil Ltda — Osasco, Sdo Paulo, Brasil) e receberam cloridrato de mepivacaina (0.3
ml/Kg, Scandicaine 2% com adrenalina 1:100.000, Septodont, Franca) como anestesia
local e para hemostasia do campo operatario.

Apés a sedacdo dos animais, foi realizada a tricotomia na por¢cdo medial da
tibia direita e esquerda e, anti-sepsia da regido incisada com Polivinil Pirrolidona lodo
Degermante (PVPI 10%, Riodeine Degermante, Rioquimica, S&o José do Rio Preto),
associado a PVPI topico. Com uma lamina namero 15 (Feather Industries Ltda, Tokyo,
Japéo) foi realizada uma incisao de aproximadamente 1,5 cm de comprimento na regiao
de metéfise tibial esquerda e direita e a seguir, o tecido mole foi divulsionado em
espessura total e afastado com o auxilio de descoladores de periosteo, expondo 0 0sso

para receber os implantes. Foram utilizados implantes de titdnio comercialmente puro grau
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IV com superficie texturizada por ataque &cido e jateamento de zircbnia de acordo com 0s

parametros da empresa do Setor que forneceu os implantes, ou implantes com jateamento
de zircbnia e ataque acido com adicdo nanoparticulas de hidroxiapatita. As dimensdes
dos implantes foram: diametro de 2 mm e altura de 4,5 mm, esterilizados por raios gama.
Para tanto, a fresagem foi realizada com fresa espiral de 1,4mm de diametro montada em
motor elétrico (BLM 600®; Driller, S&o Paulo, SP, Brasil) a uma velocidade de 1000 rpm,
sob irrigacdo com solucao isotdnica de cloreto de sddio a 0,9% (Fisioldgico®, Laboratorios
Biosintética Ltda®, Ribeirdo Preto, SP, Brasil), e contra-angulo com reducédo 20:1 (Peca
angular 3624N 1:4, Cabeca 67RIC 1:4, KaVo®, Kaltenbach & Voigt GmbH & Co.,
Biberach, Germany) e profundidade de 3,0mm, com travamento e estabilidade inicial
(Figura 3).

Cada animal recebeu 2 implantes, sendo 1 em cada metéfise tibial. Portanto,
cada animal recebeu os dois implantes que foram testados nesta pesquisa: com
texturizacao controle e com texturizacao por jateamento de zirconia e atague acido com
adicdo nanoparticulas de hidroxiapatita. A escolha das tibias para a instalacdo de
implantes do grupo controle ou teste foi feita de forma aleatoria, por meio do website:
www.randomization.com.

Os tecidos foram suturados em planos empregando-se fio absorvivel
(Poligalactina 910 — Vycril 4.0, Ethicon, Johnson Prod., Sdo José dos Campos, Brasil) com
pontos continuos no plano profundo e com fio monofilamentar (Nylon 5.0, Ethicon,

Johnson, Sao José dos Campos, Brasil) com pontos interrompidos no plano mais externo.

FIGURA 3 - Etapas cirurgicas do procedimento de instalagdo de implantes. (a) Tricotomia na regido de
ambas as metafises tibiais. (b) Antissepsiadas regides com PVPI. (c) Incisdo de 1,5 cm de comprimento
para acesso cirargico a metéfise tibial, seguida de divulséo dos planos; (d) Fresagem com fresalanca
de 1,4 mm montada em motor convencional; (e) Preparo na metafise tibial realizado; (f) Instalagdo dos
implantes com rosqueamento digital; (g) reposicionamento dos tecidos; (h) Sutura por planos
anatdémicos

Fonte: Autor, 2023.
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3.5 Métodos de andlise do reparo 6sseo periimplantar

As eutanasias ocorreram nos periodos de 14 e 28 dias pos-operatérios para
animais destinados a andlises de tecidos descalcificados e aos 60 dias para os animais
destinados a analises de tecidos calcificados, sendo realizada por sobredosagem

anestésica (Tiopental Sodico, 100mg/kg) pela via intramuscular.

Analises para tecidos calcificados
3.5.1 Histometria

Para a andlise histométrica, 6 animais foram submetidos a eutanasia 60 dias
apos a instalacao dos implantes (reparo 6sseo periimplantar). Apés a fixagcdo, as pecas
passaram pela etapa de desidratacdo a partir da sequéncia crescente de alcoois 70, 80,
90, 95 e 100, gradativamente, com troca de solucdo a cada 3 dias. As pecas em
desidratacdo foram colocadas em agitador orbital (KLine CT - 150, Cientec —
Equipamentos para Laborat6rio, Piracicaba, SP, Brasil) todos os dias durante 4 horas. Ao
término da desidratacdo, as pecas foram imersas em mistura de alcool 100% e resina
fotopolimerizavel Techno Vit® (Alemanha, Heraeus Kulzer GmbH Division Technik Philipp-
Reis-Str. 8/13 D-61273 Wehrheim) em diferentes concentracfes, até que fosse utilizada
apenas a resina como meio de imersao. As pecas foram incluidas na resina Technovit,
gue foi fotopolimerizada e em seguida passaram pelo protocolo para processamento do
Exakt (Cutting System, Apparatebau, Gmbh, Hamburgo, Alemanha). O corte e o desgaste
das pecas foram realizados utilizando um sistema de corte e em politriz automatica (Exakt
Cutting System, Apparatebau, Gmbh, Hamburgo, Alemanha) até a obtencao de secc¢éo
de aproximadamente 80 um de espessura.

As laminas obtidas foram entéo lavadas em agua deionizada e foram coradas
com vermelho de alizarina e azul de Stevenel. Histometricamente, foram calculadas a
extensdo linear de contato entre o tecido 6sseo neoformado e a superficie do implante
(ELCOI) bilateralmente e da area de osso neoformado (AON) na espira mais central de
cada lado do implante. Como cada implante presente na lamina foi uma unidade para a
analise, as leituras foram realizadas nos dois lados do implante, de forma que sua média
foi considerada como valor representativo da unidade (Figura 4). Assim, apos a
fotomicrografia das laminas e salvas em arquivo TIFF, essas foram transportadas para o
programa computacional Image J (Processing Software and Image Analysis, Ontario,
Canada), que por meio da ferramenta “straight”, foi calculado o perimetro de osso formado
na interface osso/implante (ELCOI) em micrdmetros, como descrito anteriormente. E para
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o calculo de AON, a ferramenta “free hands” foi utilizada para mensurar a area de 0sso

neoformado na regido correspondente a espira mais central do implante em um.

Figura 4 - Imagens representativas de laminas coradas com vermelho de alizarina e azul de Stevenel
para o calculo dos parametros histométricos: ECLOI e AON. (A) setas vermelhas indicam o perimetro
de osso localizado na interface osso/implante, corado pelo vermelho de alizarina; (B) a seta vermelha
indica o calculo de area de osso neoformado na regido correspondente a espira mais central do
implante

Fonte: Autor, 2023.

3.5.2 Andlise biomecéanica dos implantes (contra-torque)

Para a analise biomecénica, os animais deste grupo (n= 4 tibias por grupo
experimental) foram sedados com cloridrato de quetamina e xilazina, 28 dias apés a
instalacao dos implantes, e tiveram as metafises das tibias acessadas para exposicdo dos
implantes e realizacdo do torque reverso. Um monta-implante foi adaptado ao hexagono
do implante e o torquimetro digital foi acoplado ao monta-implante.

Foi aplicado movimento anti-horario aumentando-se o torque reverso até a
rotacdo do implante no interior do tecido 6sseo, rompendo-se completamente a interface
osso/implante, momento em que o torquimetro registrou 0 pico maximo de torque para

esse rompimento, em Newton por centimetro (N.cm).

Anadlises para tecidos descalcificados
3.5.3 Anadlise histolégica

Nos periodos de 14 e 28 dias pds-operatorios, 6 amostras de cada grupo, em
cada periodo, foram encaminhados ao processamento laboratorial para os tecidos
descalcificados. O processamento se iniciou com a descalcificagdo em EDTA (10%), de
modo que as pecas foram imersas em solucéo para descalcificacdo, a qual foi trocada
semanalmente até se observar a diminuicdo da resisténcia a passagem de uma agulha
para seringa carpule, demonstrando que a peca estava descalcificada. Posteriormente, as
pecas foram desidratadas numa sequéncia de alcoois (70 a 100%). Apoés estas etapas, foi
feita a diafanizagcdo com xilol e posterior inclusdo em parafina, seguida da obtencéo de
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Idminas com cortes de 5 um de espessura.

Apds a microtomia, as laminas pares foram destinadas para coloracdo em
hematoxilina e eosina (HE), sendo analisada a cronologia do reparo 0sseo na regiao
periimplantar, observando-se a diferenca entre 0s grupos experimentais com énfase nos
parametros de qualidade do tecido 6sseo, com avaliagdo da sua maturidade, assim como
presenca de células do processo inflamatério e quantidade de vasos sanguineos. Para
isso, as laminas coradas em HE foram fotomicrografadas na regido das espiras mais
centrais, inicialmente em uma objetiva de 20x, que conferiu uma visdo ampla da area de
tecido 6sseo neoformado. Para observagcdo da maturacdo e das caracteristicas do tecido
0sseo dos diferentes grupos, realizou-se fotomicrografias em uma objetiva de 100x.

Ja para a avaliacéo do perfil inflamatorio, com énfase em contagem de linfocitos
e contagem de numero de vasos sanguineos, realizou-se, para cada amostra, trés
fotomicrografias em objetivas de 100x, em diferentes regides da area periimplantar. Em
seguida, tais imagens foram também submetidas a andalise por meio do software Image J,
utilizando a ferramenta “Grid”, com 130 pontos de intersec¢dao, como meio de facilitar a
visualizacdo das células e dos vasos sanguineos. Além disso, foi utilizada a ferramenta

“Cell Counter Notice”, para a contagem propriamente dita das estruturas mencionadas.

3.5.4 Imunoistoquimica

Das laminas confeccionadas que foram descalcificadas e incluidas em parafina,
as de numero impar foram destinadas as reacfes de imunoistoquimica, onde a atividade
da peroxidase enddgena foi inibida com peréxido de hidrogénio. A seguir, as laminas
passaram pela etapa de recuperagao antigénica com tampao fosfato citrato (pH 6.0). Os
anticorpos primarios utilizados foram: anti VEGF aos 14 dias pOs-operatorio e osteocalcina
(OC) aos 28 dias.

O anticorpo secundério utilizado foi o biotinilado anti-cabra produzido em coelho
(Pierce Biotechnology), o amplificador foi a Streptavidina e Biotina (Dako) e a
diaminobenzidina (Dako) como cromdgeno. Para cada um dos anticorpos utilizados, foi
avaliada a expressao das proteinas semi-quantitativamente (analise qualitativa ordinal)
pela atribuicdo de diferentes “scores” de acordo com o numero de células imunomarcadas
no processo de reparo. A analise foi realizada em microscopio optico (LeicaR DMLB,
Heerbrugg, Switzerland), por meio de escores que representam: auséncia de marcacao
(0); marcacao leve (1), marcacdo moderada (2) e marcagao intensa (3), sendo
consideradas positivas as marcagdes com diaminobenzidina, tomando-se o cuidado de se

realizar controles negativos para avaliar a especificidade dos anticorpos.
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3.6 Método de andlise dos resultados

Para cada parametro amostral dos resultados quantitativos obtidos com as
analises realizadas, foi abordada a diferenca entre os grupos experimentais (ZrHa vs Zr).
Todos os dados foram submetidos a curva de normalidade para determinagéo do teste
mais adequado (paramétrico versus ndo paramétrico). O nivel de significancia de 0,05 foi
usado para todos os testes. O programa estatistico foi o SigmaPlot 12.3 (Exakt Graphs

and Data Analysis, San Jose, California, USA).
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4 RESULTADOS

4.1 Caracterizacao estrutural

4.1.1 Microscopia eletrénica de varredura (MEV)

32

As fotomicrografias referentes ao grupo Zr demonstraram uma superficie

bastante irregular com a formacéo de vales amplos indicados pelas regiées mais escuras

da superficie. Enquanto isso, para o grupo ZrHa a superficie irregular foi preenchida por

inumeros poros com formato de “vulcdo” e demonstrando ao mesmo tempo a incorporacéo

de particulas na superficie com auséncia dos vales profundos encontrados no outro grupo

(Figura 5).

FIGURA 5 — Fotomicrografias referentes a andlise de Microscopia Eletrénica de Varredura (MEV)
(magnitude de 1000x e 2000x) da superficie dos discos de Ticp para o grupo de superficie Zr

(jateamento de zircOnia com ataque acido) e para de discos tratados
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Fonte: Autor, 2023.
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4.1.2 Perfilometria — analise de rugosidade de superficie

Com relacdo a rugosidade das superficies avaliadas, ndo foram observadas
diferencas estatisticamente significativas, apesar disso, houve uma tendéncia para o

grupo ZrHa em apresentar maior rugosidade em comparacao a Zr (Figura 6).

FIGURA 6 - Representacgao gréafica da média da rugosidade Ra da liga Ticp em fungéo das
modificacGes de superficie em ambos 0s grupos experimentais
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Fonte: Autor, 2023.

4.1.3 Energia livre de superficie

A analise de ELS avaliou componentes polares (dgua) e dispersivos
(diiodometano) da liga Ticp e suas modificacbes em relacdo ao angulo de contato,
demonstrando resultados semelhantes para 0os grupos experimentais em relacdo a ambos

0s componentes (polar e dispersivo) (Figura 7).
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FIGURA 7 - Representacgao gréafica da média da energia livre de superficie em relagdo ao angulo de
contato para agua e diiodometano da liga Ticp em funcdo das modificac@es de superficie para os
grupos Zr e ZrHa.

Energia livre de superficie

Zr ZrHa
Diiodometano m Agua

Fonte: Autor, 2023.

4.1.4 Analise de microdureza
Por meio desta andlise foi possivel observar uma microdureza semelhante

entre 0s grupos experimentais (Figura 8).

FIGURA 8 — Representacéo gréafica da média da microdureza de Vickers da liga Ticp em funcéo das
modificacGes de superficie para os grupos controle (Zr) e teste (ZrHa)
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Fonte: Autor, 2023.
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4.2 Histometria

Por meio da andlise histométrica (Figura 9) foi possivel observar um perfil
reparacional mais favoravel a osseointegracao para o grupo ZrHa visto que este apresentou
uma Area de 0sso neoformado (AON) superior quando comparada ao grupo Zr. Ndo houve
diferenca estatistica entre os grupos (p=0,178) (Figura 10). Além disso, no tocante a
Extenséo linear de contato osso/implante (ELCOI) também foi possivel notar uma ligeira
superioridade para o grupo ZrHa, sem que houvesse diferenca estatisticamente significativa

entre os grupos (p=0,691) (Figura 11).

FIGURA 9 - Imagens representativas do tecido 6sseo periimplantar observado por meio da analise
histométrica

Fonte: Autor, 2023.
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FIGURA 10 — Representacéo grafica da analise de Area de osso neoformado demonstrando
superioridade para o grupo ZrHa (p=0,178)
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Fonte: Autor, 2023.
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FIGURA 11 - Representacgao gréafica da analise de Extenséo linear de contato osso/implante (ELCOI)
para 0s grupos experimentais (p=0,691)
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Fonte: Autor, 2023.
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4.3 Analise biomecanica dos implantes (contra-torque)

A andlise biomecanica de contra-torque demonstrou que os implantes tratados
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por meio do jateamento de zircbnia e ataque &cido com adicdo de nanoparticulas de

hidroxiapatita (grupo ZrHa) apresentam um maior pico de torque durante o rompimento da
interface osso/implante por meio do torquimetro, com uma diferenca estatisticamente

significativa entre os grupos (p = 0,030). (Figura 12).

FIGURA 12 — Representacéo grafica da analise biomecanica de contra-torque realizada por meio de
torquimetro digital, evidenciando maior torque para o grupo teste para rompimento da interface
formada entre tecido 6sseo e implante.

CONTRA-TORQUE

p=0,030

cm

Zr ZrHa

Fonte: Autor, 2023.

4.4 Anadlise histoldgica

Por meio da andlise histolédgica foi possivel observar, em fotomicrografias com
objetiva de 20x (Figura 13) e de 100X (Figura 14), as caracteristicas e o grau de maturacéo
do tecido 6sseo das espiras formadas durante a osseointegracao dos implantes de ambos
0S grupos experimentais. Aos 14 dias, foi observado para o grupo Zr um tecido ainda
bastante imaturo, com grande quantidade de células e de tecido conjuntivo entremeado,
ja para o grupo ZrHa, observou-se maior preenchimento por tecido 6sseo, com
caracteristica de maturagdo mais avancada e menor quantidade de células. Aos 28 dias,
apesar de ambos os grupos demonstrarem uma formacgao 0ssea satisfatoria, o grupo ZrHa
apresentou maior destaque por mostrar um tecido 6sseo com estrutura mais organizada

e madura.
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FIGURA 13 - Fotomicrografias em objetiva de 20x para representacédo das caracteristicas do tecido
0sseo periimplantar para ambos os grupos (Zr e ZrHa) aos 14 e 28 dias pds-operatorio

Fonte: Autor, 2023.
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FIGURA 14 — Fotomicrografias em objetiva de 100x para representagdo da maturagéo do tecido 6sseo
da espira mais central de cada grupo experimental (Zr e ZrHa) aos 14 e 28 dias pds-operatoério,
evidenciando maturacdo mais avancada para grupo ZrHa.

Fonte: Autor, 2023.

Além disso, esta analise permitiu a verificacao do perfil inflamatorio relacionado
aos grupos experimentais, por meio de fotomicrografias de 100x, em que foram
guantificadas as células inflamatorias e os vasos sanguineos observados nas imagens.
Apesar de o grupo ZrHa apresentar um menor numero de ceélulas inflamatérias aos 28
dias poOs-operatorio, ambos os grupos demonstraram um perfil inflamatoério bem similar
guanto a presenca celular e também quanto a contagem de vasos sanguineos,
reafirmando a biocompatibilidade e auséncia de efeito citotbxico em ambas as superficies
utilizadas neste estudo (Figura 15 e 16). N&o foram observadas diferencas
significativamente estatisticas entre os grupos (p>0,05).
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FIGURA 15 - Representacédo grafica referente a contagem de células inflamatérias em regiédo
periimplantar
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Fonte: Autor, 2023.

FIGURA 16 — Representacao gréafica referente a contagem de vasos sanguineos em regiéo
periimplantar
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Fonte: Autor, 2023.

4.5 Imunoistoquimica

As reacdes imunoistoquimicas foram efetivas para identificar as marcacdes
analisadas nesta proposta. As imunomarcacdes foram observadas como uma cor
amarronzada confinada no citoesqueleto do citosol celular e matriz extracelular para
VEGF e do citosol celular para OCN. A figura 17 e 18 representam o padrao de

imunomarcacao para os periodos de 14 dias para VEGF e 28 dias para OCN.
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VEGF marcou principalmente fibroblastos, com maior distribuicdo na maior
parte das laminas no grupo Zr. OCN marcou osteoblastos de forma similar para ambos os

grupos, numa intensidade moderada, com mais de 50% da lamina com as células coradas.

FIGURA 17 — Fotomicrografias (100x) representativas da imunomarcagao para Fator de crescimento
endotelial vascular (VEGF) para ambos 0s grupos experimentais, no periodo de 14 dias

VEGF

Fonte: Autor, 2023.

FIGURA 18 — Fotomicrografias (100x) representativas da imunomarcacéo para Osteocalcina (OCN)
para ambos 0s grupos experimentais, no periodo de 28 dias

Fonte: Autor, 2023.
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5 DISCUSSAO

Os resultados obtidos por meio deste estudo in vitro e in vivo foram
esclarecedores com relacdo as propriedades de otimizacéo do reparo 0sseo periimplantar
relacionados a texturizacdo de superficie por meio do jateamento de zirconia e ataque
acido com adicao de nanoparticulas de hidroxiapatita (grupo ZrHa).

Sabe-se que as técnicas de texturizacdo dos implantes dentarios influenciam
diretamente no fendbmeno de osseointegracao atuando desde a diferenciacdo celular até
a formacdo de matriz 6ssea calcificada (THAKRAL et al., 2014). Neste estudo, observou-
se que a texturizacdo ZrHa foi capaz de alterar as caracteristicas estruturais da superficie,
levando a uma morfologia mais complexa, com presenca de inUmeros poros semelhantes
a “vulcdes” distribuidos homogeneamente pela amostra, o que gera uma maior area de
superficie disponivel para a interacdo de proteinas e células da linhagem osteogénica.
Concomitante a isso, tem-se um resultado de energia livre de superficie, que apesar de
nao apresentar diferencas em relacdo ao grupo Zr, € bastante favoravel a adsorcao
protéica necessaria para os estagios iniciais do reparo 6sseo. Ainda em relacdo as
caracteristicas da superficie, se deve pensar nas suas propriedades mecanicas, que
também se apresentaram bastante semelhantes aos implantes atualmente ja
comercializados (Zr) em relacdo a rugosidade de superficie e microdureza, reforcando a
viabilidade da aplicacdo do tratamento aqui testado nas reabilitacbes orais
implantossuportadas.

Em tais reabilitacfes, é importante lembrar que as superficies dos implantes
osseointegraveis devem integrar-se com trés diferentes tipos de tecidos durante as fases
iniciais da cicatrizacdo: epitelial, conjuntivo e 0sseo, a fim de que possam, de forma
previsivel, ser realmente duradouros (LOUROPOULOU et al., 2015). Diante disso, o perfil
inflamatorio associado a reparacao periimplantar pode ser um preditor do prognostico
relacionado ao tratamento. Neste estudo, ambas as superficies utilizadas se
demonstraram, por meio da analise de células inflamatdrias e numero de vasos
sanguineos em regiao periimplantar, aos 14 e 18 dias po0s-operatorio, com resposta
inflamatoria compativel com o procedimento cirargico, sem capacidade de causar reacoes
teciduais exacerbadas e reacdo de toxicidade, sugerindo que se tratam de superficies

altamente biocompativeis.

Com relacdo a integracdo inicial do implante com o tecido 0sseo, sao
consideradas mais favoraveis, aquelas superficies que levam a otimizacdo da série de

eventos coordenados necessarios para a neoformacgéo 6ssea periimplantar, que incluem
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a adsorcdo proteica, proliferacéo, diferenciacédo celular e a deposicdo de matriz 6ssea

(TRISI et al., 2003). Nesse sentido, por meio da analise histoldgica, foi possivel observar
em fotomicrografias com objetiva de 20x e de 100x, que aos 14 dias o grupo Zr
apresentava ainda um tecido 6sseo bastante imaturo, com grande quantidade de células
e de tecido conjuntivo entremeado as regides de precipitacdo de matriz 6ssea, enquanto,
para a superficie ZrHa havia um maior preenchimento por tecido 6sseo, com maturacao
bem mais avancada. O mesmo se repetiu aos 28 dias, onde ZrHa apresentou um tecido
0sseo com estrutura mais madura e organizada.

Atrelado a isso, a andlise de imunoistoquimica foi efetiva para identificacdo das
marcacgOes propostas. A imunomarcacao para VEGF aos 14 dias discretamente mais
intensa para Zr demonstra mais uma vez que o grupo ZrHa estava ja em uma fase mais
avancada do reparo 6sseo por meio da reducdo da expressdo desta proteina e
consequente reducdo dos vasos sanguineos na regiao de reparo. Ja em relacdo a OCN
avaliada aos 28 dias pds-operatorio, confirma que nesse periodo, ambos os grupos foram
capazes de reparar o 0sso periimplantar na tibia de ratas osteoporoticas.

Outro fator de grande importancia para o progndéstico e longevidade dos
implantes diz respeito a estabilidade primaria e secundéria, que por sua vez, estdo
atrelados a qualidade e quantidade 6ssea disponivel (DAVIES, 2003). Pode-se considerar,
a partir dos resultados obtidos por meio desta pesquisa, que a superficie texturizada por
meio do jateamento de zircbnia com ataque acido e adicdo de nanoparticulas de
hidroxiapatita tem um perfil mais favoravel com relacéo a estabilidade secundaria, visto
que durante a realizacdo de andlise biomecéanica, os implantes com tal superficie
apresentam um maior pico de torque durante o rompimento da interface osso/implante,
obtido por meio de torquimetro (p=0,030). Bons resultados relacionados a estabilidade
secundaria relacionada a este tratamento também foram observados por outros autores,
reforcando positivamente os dados aqui obtidos (BACCHELLI et al., 2009; FRANCHI et
al., 2004).

O resultado favoravel associado a analise de contra-torque foi ainda
corroborado por meio da histometria, onde, apesar de nao haver diferencas
estatisticamente significativas, houve ocorréncia de uma tendéncia a maior area de 0sso
neoformado (AON) quando comparada ao Zr. O que também foi observado no tocante a
extensao linear de contato osso/implante (ELCOI). Esses sdo achados encorajadores e
gue atuam de acordo com o que ja foi postulado na literatura referente a resposta
reparacional mais favoravel ao jateamento com zircénia comparado ao duplo ataque acido
(FRANCHI et al., 2007). A incorporacao das nanoparticulas de hidroxiapatita gera ainda
uma superficie com propriedades quimicas que mimetizam a composi¢ao do tecido 6sseo,

otimizando a adsorcao de proteinas e células da linhagem osteogénica.
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Diante dos resultados favoraveis conquistados por meio deste estudo, na busca

por meios alternativos que otimizem o reparo 6sseo especialmente em situagdes criticas,
como em condicbes sistémicas de pobre resposta metabodlica 0ssea, tem-se que a
texturizacdo por jateamento de zirconia com ataque acido e adicdo de nanoparticulas de
hidroxiapatita € um tratamento promissor, contando com a capacidade de alterar a
morfologia e composicdo quimica da superficie de implantes, com aceleracdo da
maturacdo do tecido 6sseo e grande influéncia positiva na estabilidade secundaria dos

implantes osseointegraveis.
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6 CONCLUSAO

Conclui-se que, o jateamento de zircbnia com ataque acido e adicdo de
nanoparticulas de hidroxiapatita utilizado para modificacdo da superficie dos implantes
osseointegraveis foi favoravel ao reparo 6sseo periimplantar, sendo importante a realizacédo

de mais estudos que reforcem tais resultados para a consolidacéo clinica.
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implementation was approved by CEUA on November 13, 2018.

VALIDITY OF THIS CERTIFICATE: October 13, 2021.
DATE OF SUBMISSION OF THE FINAL REPORT: November 13, 2021.

Prof. Ass. Dr. Leonardo Perez Faveran|
Coordenador da CEUA
CEUA Coordinator

CEUA - Comiasdo de Etica no Uso de Animais

Facutace du O P Su Armcal

Facuidede de Medicina Vielerindsm de Aracaicta

flus Josd Sondiecio 1195 — Vile Mendonga - CEF. 28015050 - ARACATUSA - 89
Fone (15) 38363034 Erasi CEUR: covunlom uovegp I

53



