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Spin J.R. Efeito da membrana de latex natural sobre o reparo de areas doadoras
do palato para enxerto gengival livre: estudo clinico, controlado e randomizado
[Dissertacédo de mestrado].

Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 2018.

RESUMO

O objetivo desse estudo foi avaliar o efeito de uma membrana de latex natural sobre a
cicatrizacdo de feridas no palato duro provenientes da remocdo de enxerto gengival livre.
Vinte e quatro pacientes participaram desse estudo e foram divididos aleatoriamente em 2
grupos de acordo com o tratamento utilizado para proteger o leito doador: Grupo controle
(GC): A ferida foi recoberta com placa acrilica associada ao cimento cirurgico (n=14); Grupo
Latex (GL): A ferida foi recoberta com placa acrilica associada a membrana de latex natural
(n=10). Foram realizadas tomadas fotograficas padronizadas das regiGes das feridas nos
periodos de baseline, 3, 7, 15 e 30 dias ap6s o procedimento cirirgico. Um examinador cego e
calibrado realizou avaliacdo clinica, levando se em consideragdo 0s parametros: 1)
fechamento de ferida; 2) area de superficie epitelizada por meio da utilizacdo da agua
oxigenada aplicada na regido; 3) Avaliacdo do auto relato de sensacdo dolorosa por meio da
aplicacdo da escala de dor VAS. Os resultados obtidos mostraram que em ambos 0s grupos,
houve diminuicdo gradativa da area da ferida cirargica, sendo que a partir dos 15 dias essa era
inexistente para todos os pacientes avaliados e em relacdo a dor houve uma reducédo
significativa da sensibilidade dolorosa relatada pelos pacientes do grupo latex em relacdo ao
grupo controle.

O uso da membrana de latex ndo promoveu efeito adicional a cicatrizacdo, apresentando 0s
mesmos resultados clinicos que a utilizacdo de cimento cirdrgico, com a adicdo de ter

demonstrado um menor relato de dor pelos pacientes.

Palavras-chaves: Cicatrizacdo. Latex. Periodontia.



Spin J.R. Effect of the natural latex membrane on the repair of donor areas of the palate
for free gingival graft: a clinical, controlled and randomized study [Dissertacao de
Mestrado]. Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 2018.

ABSTRACT

The aim of this project was to evaluate the effect of a natural latex membrane in wound
healing on donor sites of free gingival grafts. Twenty-four patients were used in this study and
were randomly divided in 2 groups according with the treatment used to protect the donor
site: Control group (CG) — Donor site was covered with an acrylic plate associated with
surgical cement (n=14); Latex group (LG) — Donor site was covered with acrylic plate
associated with a natural latex membrane and surgical cement (n=10). At baseline, 3, 7, 15
and 30 days after surgery, standardized photos of the wound were taken. A blind and
calibrated examiner made the clinical evaluation by considering the parameters: 1) total
wound area; 2) epithelized surface area through the use of hydrogen peroxide applied in the
region; 3) Evaluation of self-report of pain sensation through the application of the VAS pain
scale. The achieve results showed that both groups had a gradual decrease in the area of the
surgical wound, and from 15 days this was non-existent for all patients evaluated and on the
pain avaliation we found that the patients in latex group had significant reduction in reported
pain when compared to the control group.

The use of natural latex membrane didn’t promote any additional effect for wound healing,
showing the same clinical results as the use of surgical cement with the addition of a lower pain
report by the patients.

Keywords: Wound healing. Latex. Periodontics
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1 INTRODUCAO

Recessdo gengival € um termo que define a exposicao oral da superficie da raiz dental
devido a um deslocamento da regido apical da gengiva marginal em relacdo a juncéo
cemento/esmalte’. Fatores anatémicos da gengiva, trauma cronico, periodontite e alinhamento
dentério sdo condigBes que podem predispor o aparecimento desses defeitos® 3. A recesséo
gengival estd associada ndo apenas ao comprometimento estético, mas também com a
ocorréncia de hipersensibilidade dentinaria cervical* ° reducdo no tamanho da gengiva
inserida de tal forma que a margem gengival podera atravessar a jungio mucogengival ®, caries
radiculares ’ e abrasio dental .

Embora a presenca do tecido queratinizado ndo seja um fator essencial para a
manutencdo da salde dos tecidos periodontais® 1, sua presenga promove conforto ao paciente
durante os procedimentos de higienizacdo oral® ! facilitando o controle do biofilme dental.
Dessa forma, por vezes se faz necessario a aplicacdo de procedimentos cirdrgicos
mucogengivais que tenham o objetivo de promover o reestabelecimento gengival visando a
prevencdo do acumulo de biofilme, que consequentemente preveniria a ocorréncia da doenca
gengival'* 12 bem como criar uma situac&o clinica mais favoravel para o posterior recobrimento
da recessdo gengival®3.

A técnica cirdrgica de enxerto gengival livre é o método de escolha indicado para
recuperaco ou criacdo da faixa de tecido queratinizado e inserido’*. Essa técnica consiste em
obter da regido de palato duro uma quantidade de tecido conjuntivo e epitélio mastigatério que
é transplantado para o leito receptor. E considerada simples e de facil execucéo, o que a tornou
de uso comum na préatica clinica periodontal®®. Entretanto, efeitos colaterais importantes
provenientes da exposicdo do tecido conjuntivo devido a captacao do enxerto gengival livre do
palato duro tém sido relatados tais como possibilidade de hemorragia, dor, e desconforto para
0 paciente, tanto no periodo trans-operatorio quanto pds-operatorio®®. Além disso, o reparo
dessa area doadora é relativamente lento pois esse processo acontece por meio de uma
cicatrizagdo por segunda intencdo!” 8, e esses fatos em conjunto podem limitar a aceitagio da
técnica cirdrgica pelo paciente?® 192,

O processo de cicatrizacdo por segunda intencdo no palato duro apos captacdo do
enxerto gengival livre é complexo e dindmico, dependendo de varios agentes biologicos e
celulares, como a proliferacdo de fibroblastos, deposicdo e sintese de colageno, além da

revascularizagio e contragéo da ferida?.
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Essa sequéncia de eventos durante a cicatrizacdo comeca com uma fase inflamatoria (1-
3 dias) seguido por uma fase proliferativa (3-7 dias de pos-operatorio), e, por fim, uma fase
remodeladora que pode durar meses?3. Este processo inicia-se com a formagcéo de um coagulo,
logo ap6s o trauma na regido do palato. Apds 24 horas inicia-se 0 processo de migracdo
epidérmica, e ao terceiro dia ocorre a invasao de células inflamatdrias nessa regido. Seguinte a
proliferacdo e migracdo dos neutréfilos, ocorre a liberacdo de fatores de crescimento que,
estimulam a proliferagdo de células epidérmicas. Os neutrofilos sdo uma das primeiras células
a serem recrutadas a regido da ferida, e em geral, tem uma funcéo antimicrobiana efetiva onde
sua fungdo primaria é prevenir infecgdes, isolando qualquer microrganismo?*. Com o passar do
tempo, o processo de inflamacgédo é modulado de tal forma que ocorre a reducéo do edema onde
sequencialmente inicia-se a remodelacdo tecidual®®, isso porque ocorrem angiogéneses e
epitelizacdo juntamente com a sintese, ligacdo e alinhamento de colageno, fazendo com que
haja contragdo das feridas para sequencialmente haver regeneracdo (substituicdo de tecidos
danificados com o0 mesmo tipo de célula) e fibrose (substitui¢do de tecidos danificado por tecido
conjuntivo)?®. Algumas técnicas e materiais tem sido propostos para serem utilizados com
intuito de proteger a ferida no palato tais como a aplicagdo do cimento cirtrgico?’, fragmentos
do tecidos conjuntivo e epitélio?®, colageno hemostatico microfibrilar®®, plasma rico em
fibrinas (PRF)®, plasma rico em plaquetas (PRP)%! e aplicacéo de irradiacdo de laser de baixa
poténcial® 2232, Além disso certos tipos de curativos também ja foram e ainda continuam sendo
testados para acelerar o reparo em feridas proveniente da captacdo do enxerto gengival livre
tais como o colageno (CollaCote®)%®, o filme transparente de poliuretano com autoadesivo
(Opsite® e Aquacel®)®2¢, o poli-vinil &cool com proteina da seda®’, o de celulose ndo aderente
(Adaptic Dressing®)®, o arcabougo de quitosana®®, a base de mel (Activon®)3 % e a
biomembrana de latex com polilisina & 0,1% (Biocure®)*.

O curativo é o material aplicado diretamente em contato com a ferida com o intuito de
auxiliar na cicatrizagéo e proteger a regido, garantindo que se mantenham condicGes favoraveis
tanto de umidade quanto de temperatura na regido da ferida, para que a migragao celular ocorra,
e, sequencialmente, a epitelizacdo na regido da ferida. Didaticamente pode-se dizer que existem
duas classes de curativos quanto ao seu emprego, sendo passivos e bioativos. De forma
resumida, curativos passivos atuam somente como uma barreira fisica, promovendo protecdoa
ferida. Enquanto que o curativo bioativo, apresenta interacdo com a superficie da ferida,
fazendo néo so as fungbes do curativo passivo, mas também proporcionando um microambiente

que favoreca a liberacdo de moléculas bioativas que possam acelerar a cicatrizagio®'.



11

Em relacdo a protecdo da area doadora proveniente do enxerto gengival livre, tem-se
preferéncia em utilizar-se uma placa de Hawley modificada que atua como uma barreira para
impedir que alimentos ou liquidos acessem a ferida do palato, e também para manter o cimento
cirtrgico em posicdo*?. Ela deve ser utilizada, em média, por pelo menos duas semanas,
garantindo que a regido cicatrize totalmente. Porém, este dispositivo acrilico provoca
desconforto e dificulta a fala e a alimentagéo do paciente. Dessa forma, a busca por curativos
que acelerem o processo cicatricial do palato duro podera beneficiar aos pacientes com um pés-
operatorio mais curto e confortavel*,

A seringueira (Hevea brasiliensis) € cultivada em cerca de doze estados brasileiros: Sao
Paulo, Bahia, Mato Grosso, Minas Gerais, Goias, Espirito Santo, Para, Tocantins, Mato Grosso
do Sul, Parana, Amazonas e Acre. Atualmente, serve como sustento mais de 25 mil familias
que vivem do produto da seringueira em mais de 40 mil hectares de area plantada de acordo
com a Confederacdo da Agricultura e Pecuaria do Brasil (CNA) . O latex natural proveniente
da seringueira teve uma producdo nacional, em 2014, de mais de 320 mil toneladas (IBGE),
sendo que o estado de S&o Paulo participa de 58% dessa producdo. Esse material tem sido
estudado e demonstrado propriedades de aceleracdo na cicatrizacdo de feridas em estudos pré-
clinicos e clinicos**5. Em 1994, iniciou-se o desenvolvimento da membrana de latex natural,
no departamento de bioquimica da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo, e,
desde entdo, comecou-se a pesquisar sobre suas propriedades inerentes ao processo de
cicatrizagdo®. Diferente da forma como ¢ fabricada tradicionalmente pelas industrias de
borracha, esta, em sua producao, é banhada com polilisina a 0,1% como forma de aumentar a
permeabilidade e o fluxo microvascular®.

A membrana natural de latex, além de ter se demonstrado biocompativel*’, também tem
demonstrado estimular o processo de cicatrizagio associado ao reparo do pericardio de cies®,
induzir o fechamento da parede abdominal de ratos*®, induzir a neo-angiogénese da cornea de
coelhos*®, acelerar a cicatrizagdo 6ssea®, do tecido nervoso® e a cicatrizagdo de feridas®.

O uso da membrana de latex na area odontologica ainda € muito escasso, porém,
devido as suas caracteristicas favoraveis ndo so na sua aplicacdo, mas também no auxilio da
cicatrizacao de feridas, faz com que se abra uma maior possibilidade de ela vir a atuar como
um agente protetor de areas doadoras em enxerto gengival livre. Sendo assim, se comprovado
de fato suas propriedades benéficas, talvez sua aplicacdo venha a ser interessante como parte
dos protocolos em cirurgias que usam enxerto gengival livre, podendo atenuar incémodos

pos-operatérios, diminuir o tempo de cicatrizacdo e promover um maior conforto ao paciente.
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2 PROPOSICAO

2.1 Geral
O objetivo geral desse estudo foi avaliar o efeito de uma membrana de latex natural

sobre o reparo de feridas no palato duro provenientes da captacdo do enxerto gengival livre

2.2 Especifico
Os objetivos especificos desse estudo foram de avaliar o efeito da utilizacdo da
membrana de latex sobre o palato:
1) No fechamento das feridas;
2) Na total epitelizacao;

3) No auto relato de dor.

Hipoteses
As hipoteses desse estudo sédo:
HO-A membrana de latex ndo altera o processo de fechamento, epitelizacédo e dor das feridas na
regido de palato ap0s o procedimento de captacdo do enxerto gengival livre.
Ha- A membrana de latex altera o processo de fechamento, epitelizacéo e dor das feridas na
regido de palato apds o procedimento de captacdo do enxerto gengival livre.
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3 REVISAO DA LITERATURA

Com finalidade didatica e organizacional, este capitulo de revisdo de literatura sera
apresentado na forma de dois topicos: Cicatrizacdo de ferida e caracteristicas e utilizacdo do

latex.

3.1 Cicatrizagdo

A cirurgia de enxerto gengival livre foi introduzida ha mais de 40 anos com o intuito
de corrigir a falta de gengiva queratinizada®® 2 e, até os dias atuais, continua sendo tema de
pesquisas ndo s6 em relacdo ao enxerto em si mas também em relacdo a cicatrizacdo da area
doadoral® °* 4 Devido a versatilidade e previsibilidade inerentes a essa técnica, a mesma
tornou-se bastante difundida no tratamento de deformidades mucogengivais e no aumento da
faixa de tecido queratinizado ao redor do dente®. Entretanto, essa técnica apresenta como
desvantagem a necessidade de obtencdo do enxerto de um sitio doador que promove a formacéao
de uma ferida de tamanho consideravel na regido do palato que ira cicatrizar por segunda
intenc&o, o que traz dor e desconforto no periodo pds-operatorio para o paciente®®.

Dessa forma, algumas técnicas e materiais tém sido indicados para proteger e acelerar a
cicatrizacdo da ferida remanescente no palato. Em 1978, Farnoush*? debateu e avaliou algumas
técnicas utilizadas para recobrimento e protecdo de palato na cicatrizagdo de areas doadoras de
enxerto gengival. Ele citou que poderia ser usado um cimento cirdrgico a base de cianocrilato
junto a uma placa de Hawley modificada (grampos de fixacdo nos dentes), dessa forma
funcionaria como uma barreira na regido além de manter o cimento em posicdo. Logo, segundo
0 autor, esse método de recobrimento € de facil utilizacdo e pode eliminar desconfortos e
injarias no decorrer da cicatrizagdo. O uso do cimento cirdrgico ainda € amplamente pesquisado
na odontologia devido ao surgimento e incorporacdo de novas substancias.

Em 1982, Saroff et al.> avaliaram a eficiéncia do colageno hemostatico microfibrilar
na protecdo e hemostasia da area doadora para o enxerto livre. Para isso, foram selecionados 20
pacientes que necessitavam de enxerto gengival livre, que foram divididos 10 pacientes por
grupo. No grupo controle foi utilizado somente cimento cirdrgico e no grupo teste colageno
microfibrilar previamente a utilizacdo do cimento cirdrgico. Em todos os sitios doadores discos
de filtro eram colocados antes da inser¢do do cimento cirurgico, em intervalos de 1, 10 e 30

minutos de forma a absorver o sangue das feridas. Apds a remocédo dos filtros, estes eram
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colocados em placas de Petri estéreis. Apos 48 horas, foi utilizado um reagente
(cianometemoglobina) para avaliar a hemoglobina presente na solucéo. Nos periodos de 2, 7,
14 e 28 dias, fez-se a avaliacdo clinica da cicatrizacdo com azul de toluidina e fotografia da
area até a cicatrizacdo estar completa e, na analise das fotos, foi verificado se ainda havia ou
ndo a presenca do corante. Os resultados obtidos foram divididos em clinicos e laboratoriais,
onde clinicamente observou-se excelente hemostasia para o grupo teste comparado ao controle,
com tempo médio de sangramento sendo de 1 minuto e proximo a 20 minutos respectivamente.
Clinicamente, ao se observar os resultados, o grupo teste ndo demonstrou alteracdo
significativa na qualidade da cicatrizacdo, ndo havendo complicacBes poOs-operatdrias. Os
autores concluiram que o uso do coladgeno microfibrilar hemostéatico, além de proteger o palato,
produziu uma hemostasia rapida e eficiente. Ainda com enfoque em colageno, Stein et al., em
1985, propuseram o uso de uma esponja de colageno com intuito de obter-se hemostasia em
areas doadoras de enxertos livres. Da mesma forma, 20 pacientes receberam uma esponja de
colageno absorvivel compativel com a extensdo da area onde se removeu 0 enxerto. Apos uma
semana, todos os pacientes retornaram para remogdo do material, de forma a néo atrapalhar o
processo cicatricial, e o sangramento foi avaliado. Foi observado excelente adesdo do material,
sem sinais de infecgdo, reacdo tecidual ou necrose. Nenhum paciente relatou sangramento no
po6s-operatdrio. Depois de 30 dias, foi observada a presenca de tecido de granulacdo formado
na regido da ferida do palato, condizente com um processo de cicatrizacdo normal, o que
resultou em uma aparéncia tipica de area palatal. Os autores desse estudo concluiram que a
esponja de colageno absorvivel é um material seguro e que promove Otima acdo tdpica
hemostatica.

Em 2001, Lauer et al.?° analisaram a cronologia de diferenciacdo celular e tecidual
durante a cicatrizacdo de enxerto gengival livre em humanos, por meio de marcadores de
citogueratinas, laminina e colageno tipo IV. Doze pacientes que foram submetidos a
procedimentos de remocao de enxertos no palato duro participaram desse estudo. Nos periodos
entre 7 dias e 36 meses foram feitas biopsias ao centro da area enxertada. Entre os dias 7 e 9,
as bidpsias mostraram de 4 a 10 camadas de epitélio. Em 6 semanas houve aumento de
espessura, com até 30 camadas de células. Apds 7 meses foi notado um epitélio estratificado,
com projecdes epiteliais e extratos espinhoso, granuloso e corneo. Os autores afirmaram que a
sequéncia cronoldgica de eventos presentes na cicatrizacdo do enxerto de tecido mole, bem
como seus marcadores de diferenciagdo, possui padrdo idéntico ao tecido original do sitio
doador, onde a diferenciacdo epitelial e conjuntiva é totalmente obtida com 7 meses e apos 2

semanas, respectivamente.
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No ano de 2007, Yen et al.*® realizaram um estudo clinico controlado, randomizado,
prospectivo e boca dividida, por seis semanas, onde foi comparada a reparacao e espessura do
tecido mole em éareas doadoras de enxertos em palato, com e sem a aplica¢do de plasma rico
em plaquetas (PRP). Nesse estudo foram selecionados 20 pacientes adultos que fariam
recobrimento radicular em ao menos dois dentes, em quadrantes diferentes, onde em um dos
lados, de forma randomizada, usou-se 0 PRP e no outro somente placebo. Anteriormente a
cirurgia, um guia rigido do palato era confeccionado. Nesse guia foram feitas oito perfuracdes
de cada lado do palato, do canino até a distal do segundo pré-molar, criando duas linhas e quatro
colunas, de espaco entre cada perfuracdo de 4 mm. Isso foi feito para ser obter a espessura das
areas doadoras, das duas cirurgias, através de uma sonda periodontal introduzida até o 0sso, no
momento pré e pos-operatorio. Foi usada uma escala analdgica visual (VAS), que eraentregue
ao paciente previamente para avaliar a dor em cada procedimento cirtrgico. No grupo teste,
quarenta minutos antes da cirurgia, coletou-se 44 mL de sangue do paciente, que foi entdo
processado para obtencdo do PRP, incorporando o material & uma esponja de colageno,
inserindo-o na area doadora e entdo suturado. O primeiro retorno dos pacientes ocorreu apés 6
semanas, onde faziam o segundo procedimento de recobrimento radicular, mantendo o
protocolo previamente descrito, mas agora a esponja de colageno inserida era embebida apenas
em solucdo fisioldgica, ou seja, ndo se retirava sangue do paciente. Além da colocacdo do
cimento cirtrgico, em todas as cirurgias era prescrito ibuprofeno (800 mg, de 8 em 8 horas,
guando necessario), Hidrocodeina (5 mg, de 6 em 6 horas, quando necessario) e bochecho
com clorexidina a 0,12% por 4 semanas. Uma semana apds 0s procedimentos, removia-se 0
cimento cirdrgico e a sutura do palato e recolhia-se os questionarios. Em todos os retornos (1,
2, 4 e 6 semanas) as areas doadoras eram fotografadas, e no controle de 6 semanas bidpsias
eram feitas para analise imuno-histoquimica. As fotos eram colocadas lado a lado, controle e
teste, e a area de melhor cicatrizacdo era escolhida mediante aos critérios de mudanca de cor,
textura e contorno da &rea doadora comparada ao tecido adjacente. Na avaliacdo clinica de
cicatrizacdo, o grupo teste demonstrou ser 51% mais rapido que o controle, porém, sem
significancia estatistica. O edema se apresentou como complicacdo pos-operatoria mais
comum, além da equimose, necrose tecidual e infeccdo. Em relagdo a analise imuno-
histoquimica viu-se grande concentragdo de celulas inflamatorias em ambos os grupos, com
intensa formacao de colageno tipo | e pouco colageno tipo Il para o grupo teste comparado ao
grupo controle. Os autores afirmaram que o PRP pode nédo sO acelerar a cicatrizagdo mas
também regenerar a espessura tecidual do palato, sem gerar dor ou riscos trans- e pos

operatdrios ao paciente.
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Em 2011, McGuire et al.?* observaram a acio, seguranca e efetividade de um arcabougo
de células vivas (ACV) como possivel substituto do enxerto gengival livre (EGL). Foram
selecionados 96 pacientes com deformidades mucogengivais que necessitavam de gengiva
inserida. Apos a sutura dos enxertos, as regides receptoras e as areas doadoras foram protegidas
usando cimento cirdrgico. Os pacientes eram controlados durante 1, 2 e 4 semanas e 3 e 6 meses
de p6s-operatorio obtendo avaliagdes clinicas, fotografias e questionarios. Depois de 6 meses,
95,3% dos pacientes tratados com o ACV e 50% dos trados com o enxerto normal tiveram
ganho da faixa de gengiva inserida com largura significativa (= 2 mm). Entretanto, como
esperado, o grupo EGL gerou mais gengiva gueratinizada que o grupo ACV (4,57 £ 1,0 mm
contra 3,21 = 1,1 mm, respectivamente). A cor e textura dos enxertos foi comparada com 0s
dentes adjacentes nos periodos de 4 semanas, 3 e 6 meses. No grupo ACV foi observada uma
coloracdo e textura mais proxima aos tecidos vizinhos em todos os periodos, sendo que, com 6
meses, essa cor e a textura eram significantemente mais satisfatorias, com semelhanca aos
tecidos ao lado, em comparacao ao grupo EGL. Apds 6 meses, 0s pacientes deram preferéncia
para o tratamento com ACV (71,8%) em comparacdo ao EGL (28,2%). Nas areas receptoras o
grupo ACV em comparacdo ao grupo EGL teve mais relatos de dor com 3 dias (70,6% contra
62,3%, respectivamente) e com 7 dias (45,9% contra 37,7%, respectivamente), sem
significancia entre os grupos. Ambos os tratamentos foram bem tolerados e 0s eventos adversos
reportados foram os comuns para esse procedimento mucogengival. Os autores concluiram que
o uso do ACV ¢ seguro e efetivo como possivel alternativa para o EGL, sendo a tolerancia aos
tratamentos aceitavel, de modo que frente a esses resultados positivos, hd uma possibilidade de
considerar o ACV como tratamento para os defeitos mucogengivais.

Mais recentemente em 2012, Shayesteh et al.3! estudaram o uso de PRP na éarea
cicatrizacdo de palatos caninos apos colheita de enxerto de tecido conjuntivo. Para isso foram
utilizados 12 cachorros de raca indefinida. Para sintese da PRP, 40 ml de sangue foram
retirados de cada cdo, que foram posteriormente centrifugados a 2400 rpm por 10 minutos,
para separar 0 PRP do plasma pobre em plaquetas (PPP). Em seguida, as por¢des de PPP e
PRP, foram novamente centrifugadas a 3600 rpm por 15 minutos para separar um do outro. O
PRP (0,5ml) foi ativado imediatamente antes da aplicacdo com uma solucdo de cloreto de
calcio a 10% e 5.000 unidades de trombina bovina para formar um gel. De forma aleatoria
selecionava-se um lado como grupo controle, aonde, o retalho era reposicionado e suturado e,
no outro lado eram colocados 5 ml de PRP previamente ao reposicionamento do retalho e

sutura. Doze animais foram distribuidos aleatoriamente em trés grupos.
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Havia quatro cdes em cada grupo onde os animais foram sacrificados por uma
sobredosagem de sodio intravenoso tiopental a 1 semana, 2 semanas e 4 semanas apos cirurgias.
As amostras foram preparadas para avaliagdo histoldgica, usando o método de rotina para
hematoxilina e eosina. Um periodontista cego para os testes, classificou as fotos clinicas para
testar e controlar os sitios com base na correspondéncia de cores, pigmentacdo do local
cirtrgico, textura do tecido, unidade do local cirdrgico, area adjacente, e presenca / auséncia de
necrose nas bordas. Nos achados clinicos, todos os locais tiveram excelente processo de reparo
sem evidéncia de infeccdo. Em geral, a comparacéo clinica do grupo teste e do controle ndo
mostraram diferenca estatistica significativa. As observacdes histoldgicas embasaram 0s
achados clinicos, aonde nenhuma diferenga foi encontrada no reparo de sitios com e sem PRP.
Os autores desse estudo concluiram que o uso de PRP ndo acelerou a cicatrizacdo do palato

apos colheita do enxerto de tecido conjuntivo.

Jain et al.*, 2012 avaliaram um caso clinico onde aplicaram o PRF de forma a tentar
acelerar a ferida palatal apds enxerto gengival livre de um paciente que teve forte hemorragia
no local. Ap6s coletarem o enxerto, foi imediatamente aplicada uma presséo digital por 15
minutos, para conter o sangramento, mantendo o paciente em observacdo por mais meia hora
para checar o sangramento, sendo que o mesmo voltou apés 10 dias para a remocao de suturas.
O epitélio apresentou necrose e o0 paciente relatou uma dor moderada. Decidiu-se entdo usar
PRF para iniciar a cicatrizacdo junto com uma membrana de coladgeno para estabilizar o
material. Em seguida, 5 ml de sangue venoso foram coletados do paciente e imediatamente
transferido para um tubo de ensaio estéril. O sangue foi centrifugado a 3000 rpm durante 10
minutos, para obtencdo do PRF. Uma membrana de colageno bovino foi enxaguada com
solucdo salina estéril e depois foi espalhada uniformemente sobre uma placa de vidro limpa.
O PRF obtido do sangue do paciente foi colocado sobre a membrana de colageno e esta foi
dobrada em dois sobre o PRF, sendo reduzido ao tamanho da ferida palatal. Apds 7 dias, o
material foi retirado e clinicamente observou-se a absor¢do completa do colageno e do PRF
com redugdo do eritema, edema e auséncia de necrose local. Com 14 dias houve completo
fechamento da ferida. Depois de 21 dias, ndo se conseguia diferenciar a regido reparada do
tecido circundante, e, 0 paciente ndo apresentou nenhum tipo de desconforto. Dessa forma,
embora ainda haja a necessidade de mais estudos sobre o0 assunto, a concluséo do trabalho foi
que em caso de processos cicatriciais mais demorados ou complexos, o0 PRF pode ser efetivo

em reduzir a morbidade do sitio doador de enxertos gengivais livres.
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Patel et al.>”, 2012, realizaram um estudo para avaliar os efeitos terapéuticos do 6leo
ozonizado topico na cicatrizacdo de sitios de enxerto gengival livre. Foram usados vinte
pacientes (8 homens e 12 mulheres). Os individuos foram divididos em grupo 0zbnio, no qual
0 6leo foi aplicado na ferida e grupo controle, onde o 6leo ndo ozonizado foi usado. Foi feita
uma andlise citoldgica que consistiu em queratinizacdo e indices de células superficiais medidas
no dia do procedimento, 24 horas ap6s, nos 3, 7, 14 e 21 dias ap6s o procedimento e, 2, 3, 8 e
18 meses de pds-operatério. Todos os pacientes foram submetidos a cirurgia de enxerto
gengival livre. Duas feridas diferentes foram geradas e avaliadas ap6s a aplicacdo dos oléos.
Foram aplicados os testes com os oléos respectivos as feridas uma vez por dia por um dos
investigadores cegos, por 1 semana. As feridas do grupo controle foram tratadas com 2 ml de
6leo ndo ozonizado por dia. A mesma quantia de 6leo ozonizado foi aplicada ao grupo
ozonizado. Um stent macio foi usado na regido e so era retirado pelos avaliadores durante a
aplicacdo dos medicamentos e coleta de material para a analise citologica. Esse aparato auxiliou
na retencdo dos Oleos testados nas feridas. Os stents foram removidos com 7 dias de pés-
operatorio. Os autores observaram que ndo ouve nenhum efeito colateral em ambos 0s grupos.
Como resultados, encontraram que o indice médio de queratinizacdo e o indice de células
superficiais aumentou com o passar do tempo, principalmente no grupo ozénio se comparado
ao controle, afirmando que o 6leo ozonizado permitiu um aumento significativo na re-
epitelizacdo da ferida em palato. Isso pode ser explicado por conta do alto indice de
queratinizacdo do grupo teste em relacdo ao controle, em principal a partir do sétimo dia de
poOs-operatdrio até o décimo oitavo més, sugerindo uma rapida migracao de células epiteliais
em direg&o ao centro do defeito no palato.

Fahimipour et al.??, 2013, investigaram o efeito da radiacio do laser de baixa poténcia
(LBP) com diferentes comprimentos de onda e doses em cicatrizacdo de feridas gengivais em
palato de ratos. Setenta e cinco ratos foram submetidos a lesées no palato duro, com extensédo
de 4 x 2 x 2 mm. Os animais foram divididos em 5 grupos (n = 15): G1 — laser de He-Ne (632,8
nm) com dose de 4 J/cm2, G2 — laser de He-Ne (632,8 nm) com dose de 7,5 J/cm2, G3 — laser
de Ga-Al-As (830 nm) com dose de 4 J/cm2, G4 — laser de Ga-Al-As (830 nm) com dose de
7,5 J/cm2 e G5 — controle (sem irradiagdo). Nos 4 grupos experimentais, 0S animais receberam
a aplicacdo do laser logo apds as cirurgias e, sequencialmente, diariamente. Em cada grupo
cinco animais foram sacrificados nos intervalos de 3, 7 e 14 dias e as pecas processadas para a

analise histologica.
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Os resultados apresentaram inflamacdo mais proeminente no grupo controle se
comparado aos demais com 3 e 7 dias. Aos 7 dias, todos os grupos apresentaram reducéo
significativa dos polimorfonucleares se comparado com o terceiro dia. Com 14 dias, todos 0s
grupos, apresentaram quase nenhuma célula inflamatdria. A proliferacdo de fibroblastos e a
densidade das fibras colagenas nos grupos G1 e G2 foi significantemente maior em relacéo aos
grupos G3 e G4 (p<0,05). Os autores concluiram que ambos o0s tipos de lasers mostraram um
efeito positivo na cicatrizagdo do palato, independente da dose, de forma que o laser He-Ne
teve um efeito positivo adicional se comparado ao Ga-Al-As na proliferacdo de fibroblastos.

Baghani e Kadkhodazadeh ?’, 2013, fizeram uma revisdo de literatura com artigos
publicados entre 1956 até 2012, onde compararam alguns tipos de cimentos contendo 6xido de
zinco e eugenol, 6xido de zinco sem eugenol e sem Oxido de zinco nem eugenol. Dos 115
artigos encontrados, 83 citacdes se enquadraram nos critérios de inclusdo para o estudo. Ao
verificar suas biocompatibilidades, propriedades mecanicas, efeitos terapéuticos, propriedades
antibacterianas e sua importancia no processo cicatricial, os autores concluiram que embora
haja uma variedade de tipos de cimento, a escolha por um especifico € dificil, visto que estudos
que os comparem sob condi¢bes semelhantes, ndo foram executados. Adicionalmente, foi
citado que uso de qualquer material é mais benéfico do que ndo usar nenhum material de
recobrimento nas feridas do palato. Ao finalizar, disseram que em geral, quando as vantagens
superam as desvantagens, a aplicacdo do curativo periodontal seria benéfica, de modo que
aparentemente os curativos periodontais a base de celulose, podem substituir os curativos
tradicionais.

Kim et al.%8, 2013 fizeram um estudo para avaliar os efeitos da Artin M, uma lectina
purificada de sementes de Artocarpus heterophyllus sobre a cicatrizacdo de feridas na mucosa
palatina de ratos e investigar os efeitos de Artin M na transformacéo do fator de crescimento
beta (TGF-b) e secrecéo do fator de crescimento endotelial vascular (VEGF) por fibroblastos
gengivais de ratos. Um total de 72 ratos Wistar foram usados nesse estudo. Foram criadas
feridas com 4 mm de didmetro na regido palatina de cada animal. Estes foram distribuidos
aleatoriamente de acordo com o grupo no qual eram atribuidos, sendo C o grupo controle (sem
administracdo da lectina), grupo A-Artin M e V-Veiculo (3% de gel de carboximetilcelulose).
Em seguida suturava-se uma fita Transpore com fio de nylon 6-0 de modo a cobrir as feridas e
manter o material no local, minizando o trauma mecanico. Em cada grupo 8 ratos foram
coletados em cada tempo experimental: 3, 5 e 7 dias ap6s o tratamento. Além disso, foi feita
uma colorag@o imuno-histoquimica contra fator de crescimento de fibroblastos basico (bFGF),

antigeno nuclear de celulas em proliferacdo (PCNA), TGF-b e VEGF, foram feitas em secoes
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de 4 mm sob laminas silanizadas (DAKO A / S, Golstrup, Dinamarca). Apos a anélise dos
dados, os autores observaram que as feridas tratadas com Artin M mostraram uma
reepitelizacdo acelerada e grande aumento na proliferacéo celular, onde com 7 dias, embora
todos o0s grupos apresentassem completa cicatrizagcdo, o grupo que foi tratado com a lectina
mostrou menores quantidades de células inflamatdrias, além de confirmacéo histoldgica que
mostrou um epitélio mais espesso e bem organizado no processo cicatricial. Esses dados
sugerem entdo o efeito direto da Artin M na expressdo de fatores de crescimento, o que é de
grande importancia para o processo de cicatrizacdo da mucosa oral.

Ramachandra et al.>®, 2014, fizeram uma revisdo de literatura sobre as opgdes de
possiveis substitutos de enxertos gengivais para evitar um segundo sitio cirdrgico, area doadora,
uma vez que tal regido adicional na cirurgia pode gerar complicagdes como dor, edema,
hemorragia trans e pds-operatoria, além de maior tempo de procedimento cirdrgico. Os
materiais pesquisados foram a matriz dérmica acelular humana (Alloderm® e
PurosDermis®), a matriz dérmica acelular animal (Mucomatrixx®), a matriz de colageno
puro suino (Mucograft®) e o plasma rico em fibrina humano (PRF). A matriz dérmica
acelular humana é derivada de pele humana e submetida a um processo de multi-etapas que
remove tanto a epiderme quanto as células que podem levar a rejeicdo do tecido e pode atuar
como um substituto do tecido conjuntivo, com capacidade de aumentar a faixa de gengiva
inserida queratinizada. A Alloderm® € o mais usado e mais pesquisado dos substitutos de
tecido mole. A matriz de coladgeno puro suino € feito de uma dupla camada colagena com boa
aderéncia ao tecido, o que favorece a cicatrizacdo de feridas. Esta camada também protege
contra penetracdo bacteriana e tem propriedades elasticas adequadas para acomodar a sutura.
A segunda camada é constituida por um colageno poroso, de estrutura grossa esponjosa, que é
colocada em contato com o tecido no leito receptor. O plasma rico em fibrina é preparado a
partir do sangue do paciente e é usado como uma membrana, capaz de recobrir raizes,
substituindo o tecido conjuntivo. A técnica de preparo ndo exige o uso de anticoagulante e/ou
da trombina bovina. Em suas conlusdes, os autores salientaram que esses substitutos de
enxertos sdo algumas opg¢des disponiveis para evitar o segundo sitio cirdrgico, sitio doador,
sendo uma alternativa para aumentar a aceitacdo do paciente e diminuir a morbidade em
procedimentos de cirurgia plastica periodontal.

Além dos materiais acima descritos, um outro material tem despertado especial interesse
para aplicagdo em cicatrizagcdo de feridas de palato provenientes da captacdo de enxerto, a

membrana de latex natural, tema que sera discutido no topico seguinte.
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3.2 Caracteristicas e Utilizacdo do Latex

Em 1994, no departamento de bioquimica da Faculdade de Medicina da Universidade
de S&o Paulo, foi desenvolvida a membrana de latex natural extraida da seringueira Hevea
brasiliensis. A partir desse momento, o0 material comecou a ser pesquisado visando acelerar
processos cicatriciais, onde algumas propriedades do latex como aumento da
vascularizagdo/neoangiogénese, aumentam o interesse pelo seu uso, podendo ser de interesse
na &rea médica, seja atuando como matrizes de liberacdo sustentada, ou ainda facilitando a
regeneracdo 0ssea guiada na forma de barreira oclusiva.

Sader et al. 8, 2000 avaliaram o comportamento da membrana de latex natural como
substituto parcial do pericéardio. Para isso, usaram 16 cées, divididos em 3 grupos, onde foi
feito um retalho na porc¢éo antero-lateral esquerda do pericardio. No grupo A (n=4) — o retalho
foi removido e reimplantado imediatamente; Grupo B (n=8) — o retalho foi substituido por
outro, de latex natural e Grupo C (n=4) — somente retalho de latex. Realizaram-se
eletrocardiogramas (ECG) e leucogramas no pré e no p6s-operatorio, bem como estudo macro
e microscopio post-mortem. Os autores obtiveram resultados onde no Grupo A o auto-enxerto
estava integro, macro e microscopicamente, e fortemente aderido ao pulméo, mas frouxamente
aderido ao epicérdio. No Grupo B houve deiscéncia parcial da sutura em 1 e total em 2 animais.

A membrana de latex ndo aderiu nem ao pulmdo nem ao epicardio. Em 3 animais
houve regeneracdo total e distinta do pericardio subjacente ao latex, microscopicamente
idéntico ao pericardio nativo. Ja no Grupo C as suturas estavam integras. Em 3 animais
observou-se regeneracdo pericardica total e distinta. Nos demais animais dos Grupos B e C, e
epicardio subjacente ao latex apresentou ligeiro espessamento. N&o foi observada nenhuma
infeccdo local. Os autores concluiram que a membrana de latex natural se mostrou adequada
para a substituicdo parcial do pericardio de cédes, em observacao de até 345 dias, propiciando a
regeneracdo do pericardio nativo, salientando que o material, além de eficaz, econémico, de
facil manuseio e, um potencializador debridante e neoangiogénico, tornando 0 processo
cicatricial dindmico e rapido.

Oliveira et al.®%, 2003, desenvolveram um estudo para demonstrar o efeito da membrana
de latex natural com polilisina através de um estudo de coorte longitudinal. Eles usaram a
membrana de latex com polilisina como implante transitdrio para o fechamento da perfuracao
da membrana timpanica. O material foi colocado na face externa dos bordos da membrana
timpanica e a fascia temporal na face interna da mesma. No total, foram usadas 238 orelhas

com perfuracdo de membrana timpanica por seqlela de otite media cronica, submetidas a
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miringoplastia com enxerto de fascia de musculo temporal e a membrana de latex natural, com
idades de 7 a 76 anos. Destes, 41 dos casos apresentavam uma ou mais miringoplastias
anteriores sem sucesso. Os autores observaram que a pega do enxerto ocorreu em 90,5% das
orelhas (181), sendo fechamento de perfuracdo amplas em 96, médias, 73 e 12 pequenas. Além
disso, verificaram intensa vascularizacdo em todos os enxertos, o que ndo é habitual quando
ndo se usa a membrana de latex natural. Ainda concluiram que o biomaterial usado pode ser
usado como implante transitério em miringoplastias, visto que melhora o processo de
revascularizacdo da membrana timpanica remanescente.

Mrue et al.**, 2004, avaliaram a biocompatibilidade da membrana de latex por meio de
um ensaio in vivo em diferentes espécies de animais. A reacdo celular foi avaliada em na
implementacdo do material na parede ventral de 6 cdes sem raca, nos quais cada um deles
receberam oito fragmentos implantados. Dois fragmentos, incluindo o tecido ao redor, foram
removidos semanalmente em cada animal, da 12 a 4% semana. Esse estudo focou nas reacdes de
corpos estranhos e na presenca de tecido fibroso. A analise morfoldgica de células aderidas foi
feita com microscopia eletrdnica 12 e 24 horas apds implementagdo. O processo de cicatriza¢do
foi estudado usando coelhos, onde quatro Ulceras de 0,5 cm eram feiras na cartilagem da orelha
de cada coelho. Dois grupos foram determinados, em um a ulcera foi tratada com a membrana
ao passo que em outra, foi tratada com uma pomada (Fibrase). Esse processo cicatricial foi
avaliado ap6s 1, 3, 7 e 14 dias ap06s a cirurgia. Esse teste, avaliou histologicamente a presenca
de novos vasos, epitelizacdo e fibrose. Como resultado os autores citaram que a membrana
provou servir para adesdo celular, de forma que ndo causou imagens anormais em microscopia
eletronica. Além disso, ndo houve rejeicdo do material pelo organismo, promovendo um reparo
normal de tecido, onde, nas Ulceras feitas em orelhas de coelhos, houve formacéo de um tecido
organizado, sem formacao de tecido fibroso, mostrando além de biocompatibilidade, um 6timo
processo cicatricial. Eles concluiram o estudo, afirmando que a membrana de latex entdo
estudada, € um material promissor no campo da medicina, especificamente em reparagédo
tecidual, mas estudos mais aprofundados sdo necessarios para entender melhor seu método de
acdo. Em 2010, Mendonca et al.*’ reportaram a caracterizacdo de atividades como
permeabilidade vascular, acdo angiogénica e cicatrizacdo de ferida induzida pelo soro do latex
natural. Foi usado o ensaio de Miles na pele de coelho. A atividade angiogenica dos compostos
do latex foram examinados pelo ensaio de membrana chorioalantoica. Um coelho adulto New
Zealand entre 2-3 quilos foi usado. Foram feitas 4 Ulceras de 5 mm na cartilagem da orelha do
animal, onde o soro do latex fora injetado e as feridas fechadas com filme poliuretano. Um

grupo com solucdo salina também foi feito usando solucéo salina ao invés do soro do latex. Nos
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periodos baseline, 3, 6, 9 e 12 dias as Ulceras foram fotografadas, divididas e fixadas para
processamento histolégico. Os resultados encontrados mostraram que 0s componentes do soro
auxiliariam no aumento da permeabilidade microvascular quando comparado a solucéo salina.
Desse modo observaram que o soro induz o crescimento de vasos sanguineos, promovendo

entdo neovascularizacao.

Ereno et al.*®, 2010 avaliaram o uso do latex como uma membrana oclusiva para
regeneracdo Ossea guiada. Vinte e quatro coelhos foram divididos em dois grupos: um tratado
e outro controle. Defeitos 0sseos de 2 x 1 cm foram feitos na calvaria dos animais. Em cada
animal do grupo tratado foram implantadas duas membranas, enquanto que no grupo controle
a ferida foi preenchida com coagulo de sangue autdgeno. Apds 15, 30, 60 e 120 dias, os coelhos
de cada grupo foram sacrificados e as amostras com 0sso regenerado foram removidas. Ao
observarem a calvaria dos animais, ndo havia sinais de alergia ou rejeicdo no grupo tratado. Foi
feita analise histologica das pecas onde ndo foram observadas nenhuma reacdo causada por
copo estranho nos tecidos adjacentes em contato com a membrana, 0 que demonstrou que 0
latex pode ser usado em sitios injuriados de modo a auxiliar no processo de cicatrizagdo. Na
analise histologica, radiografia digital e espectroscopia de ressonancia de spin eletrénico foram
usadas para avaliar o progresso de reparo 0sseo. Como resultado os autores observaram
diferenga significativa entre grupos, onde entre as amostras de 60 e 120 dias, foi encontrado
tecido duro entre as membranas do grupo teste, apresentando um tecido cicatricial que cobriu
todo o defeito. Radiograficamente foi visto que no grupo tratado, o defeito foi preenchido com
uma camada mais grossa de 0sso esponjoso maduro. Os autores concluiram entdo que todosos
resultados apontaram que a membrana de latex acelera a cicatrizacdo em defeitos 6sseos
criticos.

Silva et al.*®, 2010 fizeram um estudo para observar a interacdo da membrana de latex
no reparo de defeitos induzidos no palato secundario de cées, e a possibilidade do seu uso em
palatoplastias, avaliando a propriedade de aceleragdo do processo cicatricial. Para isso, foram
utilizados sete cées adultos, sem raca definida. Todos os animais foram submetidos ao
procedimento cirargico para a criagdo de defeito no palato secundério e, assim divididos em
dois grupos: Grupo I: composto de cinco animais que receberam reparo da biomembrana sobre
o defeito. Grupo Controle: composto de dois animais que ndo receberam nenhum tipo de reparo.
No grupo | trés animais mostraram fechamento completo do defeito no décimo dia de pos-
operatdrio quando a biomembrana se desprendeu, apos a absorcao dos fios de sutura. Nos outros

dois animais essa queda ocorreu no sétimo dia e nono dias, deixando a mostra uma abertura de
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50% e 10% do defeito, respectivamente. Nestes, parte da cicatrizacdo ocorreu por segunda
intencdo e o tempo de fechamento do defeito foi prolongado para 45 e 11 dias respectivamente.
Nos dois animais controle, a cicatrizacdo completa por segunda inten¢do ocorreu aos 36 e 45
dias de pos-operatorio. Ao final, os autores concluem que a biomembrana acelera a cicatrizacéo
do defeito induzido no palato e pode ser utilizada como opc¢do de tratamento para defeitos
adquiridos.

Frade et al.®!, 2012 reportaram quatro casos de Glceras em perna de pacientes diabéticos
associados a dificuldades em cicatrizacédo, nas quais foram beneficiadas usando a biomembrana
de latex natural, proveniente da Hevea brasiliensis. Nos quatro casos, 0s pacientes eram
descompensados para diabetes tipo 1. As membranas eram aplicadas em dias alternados, apos
a limpeza das Ulceras com solucéo salina a 0,9% e secagem, de modo que ndo houvesse contato
com pele saudavel. Além disso, as feridas eram cobertas secundariamente com gaze e
bandagens. No primeiro caso clinico, um paciente do sexo feminino tinha uma Ulcera necrotica
de 11 x 5 cm, com sintomatologia dolorosa no local, na regido posterior da perna esquerda por
8 meses. Com 4 meses de uso da biomembrana de latex natural, houve reepitelizagdo do local.
No segundo caso, um paciente homem com lesdo ulcerada na regido dorsal do peé direito,
causada por queimadura com 6 meses de duracdo, de dimensdo 4 x 2 cm, fez uso do material
de latex, onde em 30 dias, a Ulcera havia sido totalmente fechada. O caso de nimero 3, também
de uma paciente mulher, uma ulcera na perna esquerda de 6 meses, causava dificuldade na
locomocdo da paciente. O uso da biomembrana de latex promoveu um debridamento da lesao
a partir do terceiro recobrimento feito. Em dois meses a paciente ja ndo se queixava de dores,
além da total cura da ferida. O Gltimo caso apresentado foi de uma paciente com histérico de
carcinoma de células basais na regido anterior da perna direito, com 3 anos de aparecimento e
dimensGes de 10 x 10 cm. A biomembrana de latex natural produziu 1 cm de reepitelizacdo
tecidual nas margens da ferida, porém, a paciente também necessitou de um enxerto de pele
devido a sua grande dificuldade em controlar a diabetes. Ao fim do estudo, os autores
concluiram que o material testado pode ajudar nas diferentes fases do processo cicatricial, bem
como na renovacao de tecido necrotico (debridamento), proliferacdo do tecido de granulagdo

(angiogénese) e reepitelizagdo mesmo em pacientes diabéticos.

Ganga et al.>°, 2012 avaliaram a capacidade de uma membrana de latex natural em
acelerar e melhorar a qualidade da regeneragdo do nervo ciatico em ratos. Foram utilizados 40
ratos Wistar machos adultos, de modo que fizeram 4 grupos com dez animais em cada um. Os

ratos foram operados com autoenxerto ou com interposi¢édo de um tubo confeccionado com
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uma membrana derivada do latex natural (Havea brasiliensis). Cada rato recebeu um implante
que foi removido em tempos diferentes (quatro ou oito semanas apos a cirurgia). Para investigar
a recuperacdo motora do nervo, foram analisadas a funcdo neuroldgica através do padréo da
marcha (andlise das pegadas e esteira computadorizada), avaliacdo eletrofisiologica e analise
histoldgica do nervo regenerado (enxerto de nervo autélogo ou formacdo de nervo novo entre
0s cotos nervosos) e masculos gastrocnémio e tibial anterior. Em relag8o a capacidade de andar
pela avaliagdo da esteira computadorizada, os animais do grupo latex apresentaram melhores
resultados que o grupo auto transplantado, apresentando melhor funcdo das patas dos ratos.
Além disso, no grupo teste, ap6s os periodos de quatro ou oito meses, 0s musculos dos animais
mostraram uma melhor qualidade nas fibras musculares, com presencga de vasos e unidades
motoras novamente inervadas. Nao houve nenhum tipo de reacdo inflamatoria adversa no sitio
sobre os implantes, de forma que todos os conduites de latex implantados estavam intactos, sem
inchaco. Os autores concluiram gque a membrana de latex pode ser considerada como um
potencial meio para regeneracdo de nervos periféricos injuriados em casos de danos
traumaticos.

Ainda em 2012, Araujo et al.*, estudaram os efeitos da bhiomembrana de latex e silicone
no fechamento de perfuracdes timpanicas. Para isso foram usados 107 pacientes com otite
média cronica simples, e esses submetidos a cirurgia de timpanoplastia. Um grupo com 40
pacientes foi submetido ao tratamento padrdo, sem uso do latex ou silicone. O segundo grupo,
com 39 pacientes, usou a técnica padréo cirargica, porém, com uso da membrana de latex. Em
um terceiro grupo, com 28 pacientes, também foi realizada a técnica convencional cirlrgica,
mas com o uso da membrana de silicone. Os cirurgides, até o final da cirurgia, ndo tomavam
conhecimento se seria ou ndo utilizado qualquer material externamente ao enxerto de fascia
temporal. Os principais aspectos avaliados foram o sucesso da pega do enxerto em comparacao
entre todos os grupos, além do sucesso cirurgico, vascularizacdo do enxerto, complica¢fes pos
operatorias e funcdo cicatricial pos operatdria. Os pacientes retornaram 45 dias ap0s a cirurgia,
onde os pacientes com sucesso no fechamento da ferida timpanica foram submetidos a alguns
novos testes para determinar o resultado funcional do procedimento cirdrgico. A partir desse
momento, os individuos tiveram acompanhamento por intervalos de seis meses. A média de
acompanhamento foi de 16 meses no total. Apds o0s primeitos seis meses, as feridas estavam
completamente fechadas. Os autores observaram nos resultados que apds esse periodo, 0 grupo
2, que usou o latex, apresentou uma cicatrizacdo bem acentuada, maior do que se comparada
aos grupos 1 e 3. Como conclusao, afirmaram ainda que a membrana de latex mostrou uma

interacdo satisfatoria com os tecidos da membrana timpanica humana, onde nao houve presenca
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de qualquer sinal de toxicidade ou manifestacédo alérgica, além de induzir uma melhor
vascularizagéo do enxerto.

Conforme as vantagens na utilizacdo da membrana de latex natural foram sendo
ilustradas em varios estudos como descrito anteriormente, novas ideias para aprimorar ainda
mais a eficacia do material também foram sendo estudadas e observadas.

Murbach et al.%?, 2014 incorporaram a ciprofloxacina, um antibi6tico sintético, na
membrana de latex para avaliar a liberacdo do medicamento pelo material da seringueira. Para
isso foi usada espectroscopia dispersiva, onde se observou a adsor¢do do medicamento na
membrana de latex. Apds 312 horas, ja havia sido liberado 8,86 mg ml do antibidtico pela
membrana, em 200 ml de solucdo aquosa. Os resultados da espectroscopia mostraram que
através de algumas mudancas simples na preparacdo da membrana de latex natural, é possivel
controlar a liberacdo do antibiotico por até 13 dias, corroborando com outros estudos que
avaliaram a mesma propriedade. Em concluséo, com os resultados do raio X em espectroscopia,
os autores afirmaram que a técnica usada mostrou que a droga ndo interagiu quimicamente com
a membrana e que o método para preparo da membrana que contenham a ciprofloxacina é
totalmente reproduzivel uma vez que a membrana de latex é altamente estavel, indicando assim,
gue pode-se pensar nesse material como um possivel futuro candidato a ser usado como uma
membrana para liberagdo de medicamentos.

Penhavel et al.%, 2016 fizeram um estudo para avaliar o efeito do gel da seiva do latex
da Hevea brasiliensis na cicatrizacdo de lesbes cutaneas agudas induzidas no dorso de ratos.
No estudo, usaram 16 ratos, divididos em dois grupos, um deles apds excisdo dermo-
epidermal com 2,5 cm de didmetro, recebeu a aplicacdo de um creme-gel a base de latex no
leito na ferida no dia da cirurgia, 3, 6 e 9 dias apds a cirurgia. O grupo controle ndo teve
nenhum tipo de tratamento. No dia da cirurgia e apds 14 dias de pos operatdrio, foram feitas
fotografias da regido da ferida para analisar a &rea e o maior didmetro presente, além disso,
apos esse periodo os animais foram eutanasiados para analise histologica da regido. Ao
analisar os resultados, os autores mostraram que ndo houve uma diferenga estatistica
significativa entre os grupos teste e controle, ao que diz respeito sobre o fechamento da ferida,
seja na andlise histologica ou avaliando a porcentagem de redugdo em area das feridas apos 14
dias de pds-operatorio. Em concluséo, de acordo com o estudo, na condi¢do na qual o trabalho

foi realizado, o gel de latex ndo interferiu na cicatrizacdo de feridas cutaneas em ratos.
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4 MATERIAL E METODO

Esse projeto clinico, duplo-cego, controlado e randomizado foi aprovado pelo comité
de ética de pesquisa em humanos da Faculdade de Odontologia de Araraquara (FOAr Unesp)
(CEP: 1.215.131, em ANEXO) e submetido ao ReBEC (Registro Brasileiro de Ensaios
Clinicos) sob 0 nimero U1111-1204-1637.

4.1 Selecdo dos pacientes

Os pacientes foram selecionados na Clinica de Periodontia da Faculdade de Odontologia
de Araraquara da Universidade Estadual Paulista (UNESP). Foram selecionados 24 pacientes,
com idade entre 30 e 70 anos que deveriam apresentar como critérios de inclusao:

- Indicacédo para realizacdo de técnica de enxerto gengival livre; apresentar boa higiene oral
(indice de placa e gengival <20%); auséncia de periodontite; apresentar boa satde sistémica;
possibilidade de retornar nos periodos pré-estabelecidos para realizacdo de exames e assinatura
do termo de consentimento livre e esclarecido.

Como critérios de exclusdo os pacientes deveriam apresentar as seguintes
caracteristicas: serem fumantes e/ou ex-fumantes; com problemas sistémicos que contra
indicasse a realizacdo de cirurgia e/ou interferisse com a cicatrizacdo (diabéticos,
imunodeficiéncias, discrasias sanguineas, entre outras); pacientes que faziam uso crénico de
medicamentos que influenciam na resposta bioldgica do tecido conjuntivo como por exemplo
farmacos indicado para artrite, bloqueadores de célcio e anticonvulsivos; pacientes que
utilizavam cronicamente anti-inflamatorios e/ou antibidticos; portadores de bruxismo;
etilistas; dependentes quimicos; gravidas e lactantes; histérico de tratamento radioterapico na
regido de cabeca e pesco¢o ou quimioterapico.
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4.2 Grupos e tamanho da amostra

Os pacientes desse estudo, ao concordarem em participar do trabalho e assinarem o
termo de consentimento, foram divididos randomicamente em dois grupos, com 14 pacientes
no grupo controle e 10 pacientes no grupo latex, diferindo de acordo com o tipo de protecédo
que foi aplicada ao leito doador no palato duro, proveniente da remocao do enxerto gengival
livre: Grupo controle(GC): a ferida foi recoberta com placa acrilica associada ao cimento
cirurgico; Grupo Latex(GL): a ferida foi recoberta com a membrana de latex e sobre ela foi
colocada a placa acrilica associada ao cimento cirdrgico, como no grupo controle. A

randomizacéo dos pacientes foi realizada atraves de um sorteio no dia da cirurgia.

4.3 Confeccéo das placas acrilicas

Antes da realizacdo do procedimento cirdrgico, dois meses antes foi realizado o
tratamento béasico periodontal, onde se incluia procedimentos de raspagem e instrucdo de
higiene oral, bem como avaliacdo da forma como o paciente escovava 0s dentes, onde se
orientava a forma correta de o fazer para garantir a satde periodontal.

Todos os pacientes foram moldados uma semana antes ao procedimento cirurgico, onde
sob os moldes, foram confeccionadas placas de acrilico, no modelo de Hawley modificadas
(Figura 1). Na regido interna da placa, na altura de primeiros, segundo pré molares e primeiro

molar foi criado um alivio para colocacdo do cimento cirdrgico.

Figura 1 - Placa acrilica confeccionada para protecdo da regido da ferida no palato

Fonte: Arquivo pessoal do autor
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4.4 Sintese da membrana natural de latex

A membrana de latex natural utilizada nesse estudo foi sintetizada pela mistura de
diferentes clones (RRIM 600 e PB 235) extraidos das arvores seringueiras (Hevea brasiliensis)
(BDF Comércio de Produtos Agricolas LTDA, Guaratd, Sdo Paulo, Brasil). Apds a extracéo, 0
latex foi centrifugado juntamente com aménia a 8000 rpm para que, posterirormente, houvesse
o isolamento e remocao das proteinas que estdo relacionadas com as reacdes alérgicas. A
confeccdo das membranas, realizada na Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara da
Universidade Estadual Paulista — UNESP (FCFAr) no departamento de Bioprocessos e
Biotecnologia, foi executada pelo método de simples deposicdo, onde 2 mL do latex foi
depositado sobre uma placa circular de 5,00+0,05cm de didametro de inox. As membranas eram
polimerizadas em temperatura ambiente sob luz ultravioleta por 48 horas. Ao final, essas
apresentavam uma espessura de 0,512 + 0,005mm e poros menores que 50 nm de diametro e

as membranas eram entdo esterilizadas por gas de 6xido de etileno*

Figura 2 - Membrana de latex para ser utilizada na ferida

Fonte: Arquivo pessoal do autor
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4.5 Remocao dos enxertos e preparo do leito doador

Imediatamente anterior ao procedimento cirargico, foi realizada uma antissepsia no
campo operatdrio por meio de bochechos com digluconato de clorexidina a 0,12% (Periogard -
Colgate, Sao Paulo) por 1 minuto e aplicacdo tépica na pele peri-oral de solucdo de iodo-
povidina a 10%. Logo apos, foi realizada anestesia local com Mepivacaina 3% (NOVA DFL,
Rio de Janeiro - RJ) e Epinefrina 1:200000 (NOVA DFL, Rio de Janeiro - RJ) e o preparo dos
leitos receptores e doadores. Na regido palatina entre o primeiro pré-molar e o primeiro molar
superior, 2 mm abaixo das margens gengivais foi demarcada a regido para remocao do
enxerto, onde foi colocado um molde confeccionado de papel aluminio, que foi obtido de
acordo com o tamanho do enxerto que deveria ser removido. Com o molde em posicao,
utilizando uma lamina de bisturi 15C (Solidor - LAMEDID, Barueri - SP) foi feita a
demarcacao do tamanho do enxerto. Com a utilizacdo de uma sonda milimetrada do modelo
Williams (Golgran, Sdo Caetano do Sul - SP) foi obtida a espessura do tecido a ser removido,
padronizado em 2mm.

Para a captacdo do enxerto, a lamina de bisturi foi inserida cuidadosamente na margem anterior
da érea delimitada no palato duro e, entdo, levemente inclinada para que se pudesse iniciar o
destacamento do enxerto da area doadora até que a ldmina alcancasse a margem posterior da
incisdo e o enxerto fosse removido. O sangramento da area doadora foi controlado por meio de
pressdo digital associada a utilizacdo de gaze estéril embebida em soro fisiolégico. Ap6s o
controle do sangramento foram executadas as primeiras medidas da area do leito cirargico. Na
figura 3 é demonstrado o diagrama de execucdo das analises para 0s grupos bem como seus

periodos de avaliacao.

Figura 3 - Diagrama dos grupos e periodos de observagéo

0 3 7 15 30

Moldagem para a

confeccgéo de Enxerto Gengival Livre e Analise Fotografica Analise Fotografica Analise Fotografica Analise Fotografica
placa acrilica Analise Fotografica Epitelizagdo Epitelizacido Epitelizagio Epitelizacéo

14 pacientes> Controle Dor (VAS) Dor (VAS) Dor (VAS) Dor (VAS)
10 pacientes > Latex

Fonte: Elaboracdo propria
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Figura 4 - Representacéo da obtengdo da ferida cirdrgica nos pacientes: (A) — Delimitagdo da area a
ser retirada do palato, baseado no tamanho do leito receptor; (B) — Ferida remanescente no palato

Fonte: Arquivo pessoal do autor

Um unico examinador calibrado realizou todos os exames e as tomadas fotograficas.
Foram realizadas tomadas fotograficas padronizadas, usando a cdmera Canon Rebel T5i com
lente Canon Ef 100mm /2.8 Macro Usm e flash Canon Macro Ring Light MR-14 EX 11, das
regibes das feridas nos periodos de baseline, 3, 7, 15 e 30 dias ap6s o procedimento cirdrgico.
No momento da obtencdo das fotos uma sonda milimetrada do tipo Williams (Golgran, Séo
Caetano do Sul - SP) foi colocada lateralmente a ferida de tal maneira que no momento da
avaliacdo o tamanho das feridas pudessem ser padronizados independente do aumento utilizado
(Figura 4 — B).

Apo0s a obtencédo das fotos os pacientes foram distribuidos randomicamente através de
sorteio, em 2 grupos:
- Grupo controle (GC): na parte interna da placa de acrilico foi colocado cimento cirdrgico
(Pericem — Technew, Rio de Janeiro - RJ) e esta foi adaptada na regido do palato de cada
paciente.
- Grupo latex (GL): sobre a ferida cirurgica foi adaptada uma membrana de latex (Figura 2)
que ultrapassava o defeito em 2mm em toda sua extensdo e depois foi colocada a placa de

acrilico como no grupo controle.
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Apbs os periodos de 3, 7, 15 e 30 dias os pacientes retornavam para a realizacdo de
novos exames. Nos periodos de 3 e 7 dias a placa acrilica era removida e a ferida era lavada
com soro fisiologico. Nestes periodos, apés 0s exames, uma nova membrana de latex era
colocada no grupo latex e a placa acrilica recolocada. No grupo controle, ap6s a limpeza da
ferida, a placa era recolocada. Apds 15 dias de pds-operatorio as placas foram removidas de

todos os pacientes independente do grupo.

4.6 Avaliacdo clinica

4.6.1 Andlise fotogréafica

As andlises dos leitos doadores foram executadas nos periodos de baseline, 3, 7, 15, e
30 dias de pds-operatdrio. Uma sonda periodontal milimetrada do tipo Williams (Golgran, S&o
Caetano do Sul - SP), foi posicionada ao lado da ferida no momento da obtencgéo das fotos. Essa
imagem possibilitou que no momento da analise das fotos das feridas, a sonda fosse utilizada
como uma escala para calibrar o software de analise de imagens (Image J NIH, Bethesda, USA),
facilitando dessa forma o célculo da &rea total da regido doadora.

A porcentagem de reducéo da ferida foi executada por meio de analises fotogréaficas. As
fotos obtidas foram agrupadas por paciente e codificadas. Um examinador ndo conhecedor dos
grupos e calibrado (RSN) realizou a avaliagdo clinica. A calibracdo do examinador foi obtida
através da mensuracdo de imagens de dez pacientes ndo incluidos no estudo. O observador
mediu cada imagem em duplicata com intervalo de 7 dias entre as mensura¢fes. Com isso

obteve-se o indice de correlacdo intra-classe (ICC) superior a 0,8 para este dado.

4.6.2 Area de superficie epitelizada por meio da utilizacdo da 4gua oxigenada aplicada

na regiao

A analise da epitelizacdo foi executada utilizando de gaze molhada com peroxido de
oxigénio a 3% para observar a presenca de formacéo de bolhas na ferida. Quando do contato
do peroxido de oxigénio produzisse a formacdo de bolhas, indicava a auséncia de epitélio na
regido 8. Esse parametro foi anotado de forma dicotdmica (Presenca/auséncia de bolhas), sendo

anotado como sim ou ndo, respectivamente, na ficha do paciente.
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4.6.3 Avaliacdo do auto relato de sensacdo dolorosa por meio da aplicacédo da escala de
dor VAS

Para a analise de dor, nos periodos de acompanhamento de 3, 7, 15, e 30 dias o0s
pacientes recebiam uma escala analégica visual (VAS) %, numerada de 0-10 na qual o valor 0
indica auséncia total de dor e o valor 10 indica valor de dor extrema. Para a analise estatistica
dos dados os valores obtidos foram expressos em percentagem, sendo que o valor de O foi
considerado 0% e de 10 considerado 100%. A escala foi apresentada ao paciente onde ele

respondia o grau de dor nos diferentes periodos experimentais.

4.7 Protocolo de cuidados pés-operatorio

Foi prescrito para todos os pacientes durante o periodo pos-operatério, Nimesulida
(100 mg) e Dipirona (500 mg) por 3 dias, além de Amoxicilina (500 mg) por 7 dias para
consumo por via oral. Adicionalmente foi prescrito o colutério a base de gluconato de
clorexidina a 0,12% (Periogard - Colgate, S&o Paulo - SP) por 14 dias. Junto ao protocolo,
cuidados quanto a alimentacdo e a manutencdo do curativo eram orientados aos pacientes,
bem como as eventuais consequéncias do ndo seguimento de tais orienta¢bes, podendo haver

desconfortos exacerbados, maior sensibilidade dolorosa e dificuldade de cicatrizag&o.
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4.8 Analise estatistica

Os dados da reducéo da ferida foram numéricos e devido a isso o teste de normalidade
de Shapiro-Wilk foi aplicado para avaliar se os dados se distribuiram de acordo com o teorema
da distribuicéo central. Caso os dados estivessem de acordo com a normalidade o teste t-ndo
pareado seria aplicado para avaliar as diferencas entre os grupos em cada periodo de avaliag&o,
enquanto que o teste Anova complementado por Tukey foi aplicado para avaliar
longitudinalmente os dados dentro de cada grupo. Os dados da analise sangramento e da
epitelizagdo foram dicotémicos, e quando distribuidos de acordo com a normalidade foram
aplicados os testes do qui quadrado para a andlise entre os grupos em cada periodo e pelo teste
exato de Fischer dentro de cada grupo longitudinalmente. O software GraphPad Prism 6 (San
Diego, CA, USA) foi utilizado para execucao das analises estatisticas. Todos os testes foram

aplicados ao nivel de significancia de 5% (p<0,05).



5 RESULTADOS

Figura 5 — Fluxograma do periodo de recrutamento e do numero total de pacientes

utilizados na pesquisa

28 pacientes recrutados entre 2016 e 2017 na Faculdade de Odontologia de Araraquara

l

14 pacientes no grupo controle

l

l

14 pacientes no grupo latex

l

14 pacientes no grupo controle

4 pacientes deixaram o tratamento

Fonte: Elaboracao propria

Esses resultados se referem a 24 pacientes, sendo 14 pacientes dentro do grupo controle
e 10 pacientes para o grupo latex. Os parametros de area total da ferida, area da superficie
epitelizada, sangramento, reducdo da ferida e avaliacdo do auto relato de dor dos pacientes,

foram avaliados. Para as comparacfes entre 0s grupos, em um mesmo periodo, foi utilizado o

teste t convencional.

l

10 pacientes no grupo latex
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Figura 6 - Grupo Léatex. Captacdo do enxerto (A). P6s-operatério de 3 (B), 7 (C), 15 (D) e 30 dias (E)
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-

Fonte: Arquivo pessoal do autor

A Figura 6, representa um paciente do grupo teste, aonde é possivel observar a fase de
captacdo de enxerto, com mensuracdo da area inicial da ferida formada no baseline (A). Além
disso, no periodo de pos-operatério, com 3 dias (B), observa-se uma regido de aparente
exsudato nas margens da ferida, evento no qual, a partir do sétimo dia ap6s a cirurgia (C), ja
ndo é mais observado, onde apenas é visivel que na regido central do defeito ainda tem-se uma
area de cor branca, evidenciando que a ferida ndo se fechou completamente, fato comprovado
pela aplicacdo de agua oxigenada no local e consequente formacdo de bolhas. Aos 15 dias
(D), a ferida estava totalmente cicatrizada, sem qualquer presenca de bolhas no teste com &gua
oxigenada, formando, portanto, apenas uma cicatriz no palato. No Gltimo periodo de observacdo

(E), torna-se mais dificil visualizar a cicatriz do local.
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Figura 7 - Grupo Controle. Captagédo do enxerto (A). Pos-operatdrio de 3 (B), 7 (C), 15 (D) e 30 dias (E)
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Fonte: Arquivo pessoal do autor

Na Figura 7, apresenta-se um paciente do grupo controle no momento da cirurgia e
mensuracdo do defeito (A). Sequencialmente, no pds-operatério de 3 dias (B), nao foi
observado nenhum tipo de margem com formacédo de exsudato, como no grupo teste. Com
sete dias (C), a ferida ainda estava em processo de epitelizacdo. Aos 15 dias (D) a ferida ja
havia demonstrado total fechamento, porém com uma regido mais edemaciada em
comparacdo ao paciente do grupo teste. Com 30 dias de pds-operatério (E), a cicatriz no

palato € praticamente inexistente.

Tabela 1 — Apresentacdo do numero de participantes em cada grupo assim como o género dos
mesmos e a média de idade e desvio padrdo.

Idade 453+ 12.2 45.7 +12.0
Sexo 11 Mulheres 7 Mulheres
3 Homens 3 Homens

Fonte: Elaboragdo propria
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Tabela 2 — Parametros avaliados nesse estudo, em cada grupo e em cada periodo. Para dor os dados
referem-se a média da porcentagem de dor obtida na utilizacdo da escala de VAS, representando a
porcentagem de dor de cada paciente em cada periodo. Para epitelizagdo e sangramento é mostrado o
percentual de pacientes positivos para os respectivos aspectos, em cada grupo e periodo. A area da
ferida esta representada em milimetros quadrados. A avaliacdo estatistica refere-se as comparac@es entre
0s grupos, dentro de cada periodo.

Dor Controle . 11,57£189  7,36x1294 2142271 0 NS*
Teste : 6.7£0.07 224204  170£371 0

Epitelizago Controle . 0 214 100 100 NS##
Teste - 0 0 30 100

Sangramento ~ Controle - 57.1 214 0 0 NS**
Teste - 40 0 0 0

Tamanhoda  Controle  77.60=24.28 59.05£17.75  31.26=18.69 0 0 N§*

ferida Teste  77.49:16.37 61.64=17.76  33.68+18.12 1254396 0

Fonte: Elaboragéo propria NS* = Teste t student sem diferenca estatistica

NS** = Teste de qui quadrado sem diferenca estatistica

Na Tabela 1, é demonstrado o nimero de mulheres e homens presentes em cada grupo,
bem como a média de idade desses pacientes. Na Tabela 2, € possivel avaliar os grupos em
cada parametro e em cada periodo. Sendo assim, pode-se observar que até os 15 dias de pds-
operatério, o grupo latex apresentou menor percentual de dor em média, se comparado ao
grupo controle. No entanto, essa diferenca nao foi estatisticamente significativa. Apds esse
periodo a ferida havia fechado totalmente, sem relato de dor pelos pacientes. Ja em relacdo a
epitelizacdo, aos 7 dias, o grupo controle apresentava 21% dos pacientes com epitelizacdo da
ferida ao passo que nenhum paciente do grupo latex se mostrou positivo para 0 mesmo
quesito. Com 15 dias, todos os pacientes do grupo controle apresentaram epitelizacdo da
ferida e, no grupo latex 80% dos pacientes. Aos 30 dias 0s grupos se equipararam, com todas
as feridas epitelizadas. No sangramento, o grupo controle teve 57,1% dos pacientes positivos
para este parametro, aos 3 dias, e para grupo latex, 40%. Ap6s 1 semana de pds-operatério, no
grupo latex ja ndo havia pacientes positivos para o sangramento €, no grupo controle, 21,4%
dos pacientes ainda apresentavam o mesmo. A partir dos 15 dias, todos os pacientes ja nao
apresentavam sangramento. No pardmetro reducdo da ferida, foi tomado como base a area em
mm2 da mesma. Sendo assim, no baseline, a area da ferida para o grupo controle era em média
de 77,6 mm2 e de 77,49 mmz2 para o grupo latex. Com 7 dias, as areas de ferida entre os
grupos ainda se mostravam semelhantes. Com 30 dias 0s grupos ja ndo possuiam mais ferida
no palato. Nao houve diferenca estatistica para nenhum dos grupos em relagéo aos parametros

avaliados.
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Tabelas 3 - Pardmetros de dor e area fotografica intragrupos no grupo controle e 0s mesmos
parametros referentes ao grupo latex, respectivamente, sendo dor avaliado em porcentagem e reducao
de ferida em mm? (Teste de ANOVA one-way. Diferenca estatistica a ser considerada significativa
P<0.05).

Grupo Controle

3 dias X 7 dias 4,21 0,753
3 dias X 15 dias 9,42 0,129
Dor 3 dias X 30 dias 11,57 0,041*
7 dias X 15 dias 5,21 0,61
7 dias X 30 dias 7,35 0,315
15 dias X 30 dias 2,14 0,957
Baseline X 3 dias 18,55 0,046*
Baseline X 7 dias 46,34 0,000*
Baseline X 15 dias 77,60 0,000*
Baseline X 30 dias 77,60 0,000*
Tamanho 3 dias X 7 dias 27,78 0,000*
da ferida 3 dias X 15 dias 59,05 0,000*
3 dias X 30 dias 59,05 0,000*
7 dias X 15 dias 31,26 0,000*
7 dias X 30 dias 31,26 0,000*
15 dias X 30 dias 0,00 1,000

Fonte: Elaboracao propria

Grupo Latex

3 dias X 7 dias 4,50 0,203
3 dias X 15 dias 5,00 0,133
Dor 3 dias X 30 dias 6,70 0,024*
7 dias X 15 dias 0,50 0,996
7 dias X 30 dias 2,20 0,760
15 dias X 30 dias 1,70 0,872
Baseline X 3 dias 15,84 0,095
Baseline X 7 dias 43,81 0,000*
Baseline X 15 dias 76,19 0,000*
Baseline X 30 dias 77,49 0,000*
Tamanho da 3 dias X 7 dias 27,96 0,000*
ferida 3 dias X 15 dias 60,34 0,000*
3 dias X 30 dias 61,64 0,000*
7 dias X 15 dias 32,38 0,000*
7 dias X 30 dias 33,68 0,000*
15 dias X 30 dias 1,30 0,999

Fonte: Elaboracéo propria
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Na Tabela 3, pode-se observar que para dor, em ambos 0s grupos, no periodo de 3 dias
comparado com 30 dias, houve diferenca significativa, mostrando que houve reducdo da dor
de forma significativa nesse periodo. Em relacdo a reducéo da ferida, observa-se que até os 15
dias houve significancia estatistica em ambos 0s grupos, entretanto, ndo se tem diferenca
desse mesmo periodo até os 30 dias, pois nesse momento a ferida ja havia reduzido totalmente.

Tabela 4 — Média do percentual de fechamento da ferida para cada periodo, em cada um dos grupos.

Fechamento Controle 27.9=34.5 59.9=30.2 100+0.0 100+0.0

da ferida (%)
Latex 23.1=14.9 58,9=25.7 98.6=3.9 100=0.0

Fonte: Elaboracéo propria

Na Tabela 4 foi demonstrado o percentual de reducéo da ferida em relacédo ao baseline,
onde podemos ver que, com 3 dias de pds-operatdrio o grupo controle apresentou uma média
de fechamento da ferida de 27,9% ao passo que no mesmo periodo, o grupo latex apresentou
um fechamento de 23,1%. Com 7 dias esses valores se aproximam, onde o grupo controle
apresentava uma reducdo da ferida em 59,9% e o grupo latex 58,9% para 0 mesmo parametro.
Aos 15 dias, em média, houve 100% de reducdo da ferida, ou seja, fechamento total da mesma,
onde no grupo latex, 0 mesmo ocorreu em uma média de 98,6%. Com 30 dias de pos-operatdrio,

ambos 0s grupos apresentavam o total fechamento.
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6 DISCUSSAO

O presente estudo teve como objetivo avaliar o efeito da membrana de latex natural
sobre feridas em palato originadas da remocéo de enxerto gengival livre, através de um estudo
clinico preliminar. Embora alguns autores ja tenham utilizado esse material, a acdo da
membrana de latex no palato, especificamente em situacdes de enxerto gengival livre, ainda
n&o foi relatada. Alguns estudos tém utilizado biomateriais, como colageno (CollaCote®) > o
arcabouco de quitosana 38, filme transparente de poliuretano com autoadesivo (Opsite® e
Aquacel®) 343 dentre outros, com o intuito de acelerar o processo de epitelizagdo das feridas
de area doadora de enxerto gengival e consequentemente diminuir a morbidade desse sitio e
trazer mais conforto ao paciente no periodo p6s-operatorio.

Estudos mais recentes tém utilizado novos biomateriais como a matriz dérmica acelular
humana (Alloderm®) *° e a matriz de colageno puro suino (Mucograft®) % © como enxertos
gengivais, visando evitar a realizacdo de um segundo sitio cirurgico para a remoc¢ao do enxerto,
buscando com isso a diminuicdo: do tempo cirdrgico, da ocorréncia de hemorragia, de edema,
dor e desconforto ao paciente. Embora os estudos apresentem bons resultados com estes
biomateriais, 0s auto enxertos tem sido mais efetivos e previsiveis % ©7,

Os resultados obtidos neste estudo em relacdo a epitelizacdo da ferida, néo
demonstraram diferencas estatisticas entre os grupos. No periodo de 3 dias pode se observar
nas bordas das feridas do grupo latex um halo esbranquicado, o que caracteriza um processo
comum em fechamento de feridas, onde ha uma proliferagéo epitelial na regido de injdria 2.
Porém, embora neste estudo o teste para isso ndo tenha sido realizado, estes achados podem
estar relacionados com a capacidade angiogénica do latex. Mendonca et al 4’, 2010, avaliaram
a permeabilidade vascular e a atividade angiogénica das membranas de latex. Os resultados
demonstraram aumento no numero de vasos e na permeabilidade vascular durante o processo
de cicatrizacdo. Os autores creditam estes resultados a estrutura polipeptidica do material.

Apos 30 dias, ndo houve diferengas significativas entre o grupo controle e latex no
processo de epitelizacdo. Estes resultados estio de acordo com os de Frade et al ®1, 2012, que
avaliaram a cicatrizagdo de ulceras cronicas apos 30 dias com utilizacdo de membrana de latex
em comparacdo com pomada de fibrina associada a clorofenical e ndo encontraram diferencas.
Ja Silva e Maniscalco ©, 2013, avaliaram a cicatrizagio de palato de cies, onde os resultados
demonstraram que as feridas recobertas com a membrana de latex apresentaram fechamento

mais rapido em relacdo ao grupo sem material.
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Os autores discutem que estes resultados podem estar relacionados com a
biocompatibilidade do material, por ter uma estrutura quimica constituida principalmente de
carbono e hidrogénio.

Estudos realizados com este material tém demonstrado sua biocompatibilidade 4% 46 ¢,
até mesmo em alvéolos de rato ’°, além de sua capacidade angiogénica *°, que pode acelerar o
processo cicatricial tanto em modelos usando humanos quanto animais. A membrana de latex
tem apresentado bons resultados quando avaliou-se a cicatrizacdo de feridas em palato de
cachorro ®°, orelhas de coelho #', substitui¢ao de periocardio de cies por membrana de latex “,
na reconstrucdo de defeitos iatrogénicos da parede abdominal de ratos “°, como também de
feridas em pele de pacientes diabéticos !, implante transitério com funcdo anatbémica e
funcional em timpanoplastia **, bem como de seu uso na miringoplastia e na cicatrizacio de
Ulceras venosas cronicas .

Embora os resultados na epitelizacdo da ferida do grupo latex ndo tenham sido
superiores ao grupo controle, os pacientes do grupo latex declararam menor dor no periodo pés
operatorio até 15 dias por meio da escala de VAS. Uma hipdtese para este resultado, pode
estar relacionado a atividade antimicrobiana e antiflngica de algumas proteinas especificas
presentes no soro do latex, como a Hevein "> ™, levando a uma diminuicdo do processo
inflamatdrio, com isso menor sensacdo de dor pelo paciente.

Dentro das limitacdes deste estudo podemos considerar que o desenho do estudo poderia
ter sido de boca dividida, condi¢do clinica que poderia diluir e/ou confirmar os resultados de
cicatrizacdo e de dor. Outro fator foi a perda de pacientes, que ndo retornavam nos periodos
poOs-operatdrios necessarios. Além disso, sendo um trabalho piloto, 0 nUmero de amostra ndo €
suficiente para se ter uma visdo mais abrangente da acdo do latex, bem como avaliar sua total
significancia estatistica e clinica. Dessa forma, se faz necessario realizar novos estudos com
este material, ndo s6 com um numero maior de individuos, mas também, incluindo a
incorporagdo de farmacos ou outras substancias, como fatores de crescimento, por exemplo.
Um outro fator limitante para total acuracia de quao eficaz pode ser o latex é em relacdo ao
teste de dor, isso porque a mensuracdo de dor € subjetiva, havendo um limiar diferente entre
cada paciente podendo apresentar uma grande variancia e normalmente um alto desvio padrio’*
75.

Sendo assim, embora os resultados ndo tenham apresentado superioridade na
cicatrizagdo com o uso do latex, como este estudo teve por objetivo avaliar a resposta do
material na regido especifica da cavidade bucal, acreditamos que a importancia dos resultados

esteja relacionada com a possibilidade de novos estudos para avaliar a incorporagédo de
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farmacos na membrana de latex, tais como antibiéticos, analgésicos, anti-inflamatorios e fatores
de crescimento. Isso se torna possivel pelo fato da membrana de latex permitir um controle de
porosidade durante sua fabricacdo, caracteristica mecénica que promove a liberacdo de
farmacos, onde esse perfil de liberacdo é interdependente da porosidade da membrana 76, além
disso, essa caracteristica € importante na integracdo entre o tecido vivo e o material

implantado’’.
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7 CONCLUSAO

Dentro das limitagBes deste estudo, o uso da membrana de latex ndo atrasou a
cicatrizacdo do palato ap6s remocao de enxerto gengival, demonstrando biocompatibilidade e
ndo gerou nenhum tipo de alergia, desconforto ou qualquer injuria ao paciente. Dessa forma,
podemos concluir que o latex, ndo trouxe nenhum efeito adicional no periodo pos-operatério

se comparado ao grupo controle.
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