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Introducao Geral

processo de reparo alveolar em feridas de extracao

dental é definido como o conjunto de reacgbes

teciduais desencadeadas no interior do alvéolo seguida
a exodontia. Desta forma, € importante o conhecimento ndo s6 dos
mecanismos envolvidos no processo de reparo, como também de seus
fatores predisponentes.

Entre os fatores de ordem local que interferem no processo de
reparo alveolar estdo: (1) as complicagbes ou traumas provenientes da
técnica cirdrgica, como a fratura dental, a fratura de tabua dssea ou de
cristas alveolares; (2) as alveolectomias; (3) a utilizacdo de brocas e
cinzéis; (4) os cuidados pds-exododnticos, como a curetagem abusiva ou
inadequada e a irrigacdo excessiva com soro fisiologico; (5) os efeitos
proporcionados pela irrigacdo alveolar com anestésicos locais e/ou
infiltracdo em seus tecidos adjacentes e (6) as condi¢cdes periodontais e
infeccoes.

Diversas metodologias tém sido empregadas no estudo do processo
de reparo alveolar, sendo que as pesquisas tém utilizado como
metodologia principal a anélise de cortes histolégicos obtidos em
parafina e corados por hematoxilina e eosina.

Entretanto, tem-se observado a utilizacdo de novas metodologias

que permitem a obtencdo de respostas cada vez mais especificas,
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buscando-se um melhor entendimento dos processos que envolvam a
biologia 6ssea dentro do processo de reparo alveolar. Metodologias como
imunocitoquimica, PCR, hibridizagdo in situ tém sido cada vez mais
utilizadas dentro da odontologia com intuito de se obter respostas cada
vez mais voltadas para aspectos celulares.

Uma ferramenta metodoldgica que tem sido bastante solicitada &
a injecdo de fluorocromos em periodos diferentes, buscando-se uma
visdo integrada da dinamica do tecido 6sseo formado em diferentes
momentos. Tem sido utilizada principalmente em trabalhos que analisam
0 processo de osseointegracdo, uma vez que evidenciam o periodo em
que houve o processo de neoformacédo 6ssea formado em contato com 0s
implantes.

Em funcdo das respostas proporcionadas por esta metodologia
consideramos de alto grau de interesse utiliza-la para analisar 0 processo
de reparo alveolar em ratos, buscando um enfoque para o processo da
dindmica do tecido 0sseo, possibilitada pela injecdo dos diferentes
fluorocromos em diferentes periodos.

Considerando que o processo de reparo alveolar e a sua cronologia
ja estejam bem definidos histologicamente, neste trabalho realizamos
apenas a analise do tecido 6sseo formado e marcado por cada
fluorocromo utilizado.

Sendo assim, este trabalho foi desenvolvido em dois capitulos, nos

quais se enfocaram os parametros acima mencionados.
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O primeiro capitulo, ““Avaliacdo da dinamica do processo de
reparo em feridas de extracdo dental em ratos utilizando
fluorocromos™, apresenta uma metodologia que possibilita a utilizagao
dos fluorocromos como forma de analise do processo de reparo alveolar.

O segundo capitulo, “Avaliacdo da dinamica do processo de
reparo alveolar apds o uso da pasta de metronidazol a 10% e
lidocaina a 2% utilizando fluorocromos”, refere-se a utilizacdo desta
metodologia para analisar qualitativamente a interferéncia de fatores
locais que poderiam alterar a cronologia do processo de reparo alveolar.

Vale destacar que os fatores locais analisados foram a isquemia do
alvéolo, bem como a interferéncia da aplicacdo da pasta de
metronidazol a 10% e lidocaina a 2% no interior do alvéolo, tomando por

basa e orientagéo estudos realizados anteriormente.
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Avaliacao da dinamica do processo de
reparo em feridas de extracédo dental

em ratos utilizando fluorocromos
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Resumo

Rodrigues TS. Avaliacdo da dinamica do processo de reparo em feridas de
extragdo dental em ratos utilizando fluorocromos. Aragatuba, 2005.
101p. Dissertacdo (Mestrado em Cirurgia e Traumatologia Buco-Maxilo-

Facial) - Faculdade de Odontologia, Universidade Estadual Paulista.

Diversas metodologias tém sido empregadas no estudo do processo de
reparo alveolar. Em razéo disso, 0 proposito deste trabalho é apresentar
uma metodologia que possibilite a utilizagdo dos fluorocromos como
forma de analise do processo de reparo alveolar. Para tanto, 5 ratos
tiveram o incisivo central superior direito extraido. Aos 6 dias foi
injetada a calceina, aos 15 dias a alizarina e aos 21 dias a
oxitetraciclina. Ap6s 35 dias esses animais foram sacrificados. Obtidas as
pecas, foi analisado o terco meédio do alvéolo. Observou-se
predominancia de calceina junto a parede lingual, grande quantidade de
marcacdo com alizarina e a marcacdo da oxitetraciclina em menor
quantidade, mostrando que houve menor taxa de mineralizacdo 0Ossea.
Este trabalho foi capaz de mostrar a dinamica do processo de reparo
alveolar de forma clara e bastante ilustrativa, além de ser de facil

reproducédo e apresentar um custo relativamente baixo.

Palavras-chave: Reparo alveolar, Processo alveolar, Corantes

fluorescentes.



Abstract



25

Abstract

Rodrigues TS. Dynamic evaluation of the repair process in dental
extraction wounds in rats, using fluorochromes. Aracatuba, 2005. 101p.
Thesis (Master's Degree in Oromaxillofacial Surgery and Traumatology) -

Dental School, Paulista State University.

Several methods have been employed in the study of the alveolar repair
process. For this reason, the aim of this study is to present a
methodology that allows the use of fluorochromes in the analysis of this
process. Thus, 5 rats had their upper right central incisors extracted. At
day 6 calcein was injected, at day 15 alizarin was injected, and at day
21, oxytetracycline was injected. After 35 days the animals were
euthanized. After the samples were obtained, the middle third of the
socket was analyzed. Predominance of calcein was observed next to the
lingual wall. A great amount of alizarin staining and a smaller amount of
oxytetracycline staining were also observed, showing that there was a
smaller rate of bone mineralization. This study was able to show the
dynamics of the socket repair process in a clear and illustrative manner,

besides being easy to reproduce and relatively inexpensive.

Keywords: Alveolar repair, Alveolar process, Fluorescents colours.
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1 Introducéo

mbora a Odontologia Preventiva tenha adquirido

elevada importancia nos ultimos anos, a extracdo

dental ainda esta entre os procedimentos cirdrgicos mais realizados na

cavidade bucal.! Por isso, torna-se importante o conhecimento das

alteracbes celulares ocorridas no interior do alvéolo, sobretudo, o

conhecimento da biologia e fisiologia dos tecidos e células para que o

procedimento cirdrgico possa ser exercido corretamente, garantindo
solidez a sua execucéao.

Vérios animais sao utilizados para o estudo do processo de reparo

" 0 cdo® e o macaco® sdo os mais

alveolar.” No entanto, o rato,™
pesquisados. Apesar das variacGes cronoldgicas entre eles, os eventos
sdo muito semelhantes, sendo possivel definir as principais
caracteristicas comuns da histogénese do reparo.??*

A sequéncia da reparacdo alveolar pode ser descrita, em linhas
gerais, como se segue: (1) formacdo do codgulo; (2) substituicdo do
codgulo por tecido de granulagdo; (3) substituicdo do tecido de
granulacdo por tecido conjuntivo; (4) surgimento do tecido ostedide; (5)
amadurecimento gradativo da matriz éssea e; (6) epitelizacdo da ferida
cirtrgica.*%*2

De acordo com Carvalho e Okamoto (1987),® a reparacao alveolar

serd considerada completa quando o alvéolo estiver preenchido por



28

tecido ésseo neoformado e a crista alveolar remodelada, havendo, assim,
um equilibrio dindmico osteocléstico-osteoblastico e 0 novo 0sso em
condi¢cdes de suportar estimulos. Isso pode ser observado em rato por
volta do 21° dia ap6s a exodontia,>** em cédo, no 48° dia,” no macaco,
no 56° dia’ e no homem apéds o 64° dia.*%*31

Diversas metodologias tém sido empregadas para o estudo do

processo de reparo alveolar, tais como: imunocitoquimica,’’ , PCR,

13,18,19 18-20

hibridizacdo in situ, histolégica, , histométrica, apresentando-
se relevantes na maioria dos trabalhos, sejam associadas ou ndo a outros
métodos de estudo.

A injecdo de fluorocromos é uma metodologia que estd sendo
bastante utilizada em Odontologia, especialmente, na é&rea de
Implantodontia, pois permite a visualizagdo da dindmica da
osseointegragao.

Ottoni e Chopard (2004)** avaliaram a quantidade de 0sso
neoformado em fémurs de ratos diabéticos, utilizando os fluorocromos
calceina, alizarina e oxitetraciclina.

Papalexiou e cols (2004)* observaram a influéncia da
microestrutura do implante na dindmica do processo de reparo 0sseo ao
redor de implantes imediatos inseridos em sitios periodontalmente
infectados. Foram utilizados como fluorocromos a calceina, a alizarina e

a tetraciclina e a visualizacdo dos cortes foi feita em microscopio

confocal.
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Dessa forma, em razdo da auséncia de estudos utilizando
fluorocromos para a avaliacdo do processo de reparo alveolar tornou-se

viavel a realizagdo deste estudo.
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2 Proposicao

| ste trabalho tem o propésito de apresentar uma
metodologia que possibilite a utilizagcdo dos

fluorocromos como forma de anélise do processo de reparo alveolar.



Material e Método
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3 Material e Método

p6s aprovacdo da Comissdo de Etica na

Experimentacdo Animal (CEEA) da Universidade

Estadual Paulista “Jalio de Mesquita Filho”, Campus
Aracatuba, foram utilizados, neste experimento, 5 ratos (Rattus
norevegicus albicans, Wistar) machos, com idade variando entre 70 a 90
dias, pesando aproximadamente 250 a 300 gramas.

Procedentes do Biotério Central da Faculdade de Odontologia de
Aracatuba, os animais foram transportados ao Biotério do Departamento
de Cirurgia e Clinica Integrada e mantidos em gaiolas comuns. Os animais
apresentavam-se, clinicamente, livres de qualquer entidade patoldgica.

Antes e durante a fase experimental, os animais receberam racéo
sélida (Racdo Ativada Produtor-Anderson & Clayton S. A.), com excecao
das primeiras 24 horas pos-cirurgia, na qual essa alimentacdo foi
triturada. Durante todo o periodo experimental todos o0s animais
receberam agua a vontade.

Os animais foram anestesiados com Cloridrato de Quetamina
(Vetaset - Fort Dodge) e Xilazina (Coopazine - Coopers Brasil Ltda),
mediante injecao intramuscular, na dosagem de 0,2 e 0,1 mL para cada
250 gramas de peso corporeo, respectivamente. ApGs anti-sepsia da area
cirargica com Dermoidine (Gessy Lever Industria Farmacéutica Ltda.), o
incisivo superior de cada animal foi extraido de acordo com a técnica

descrita por Okamoto e Russo (1973).°
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As bordas dos alvéolos de todos os animais foram coaptadas por
meio de sutura com fio de seda 4.0 (Ethicon), com o objetivo de evitar o
deslocamento do coéagulo.

Apés seis dias foram iniciadas as injecdes dos fluorocromos
(20mg/Kg de peso corporal) por via intramuscular, para posterior analise
em microscopia de fluorescéncia das camadas de tecido 0sseo. Aos 6 dias
foi injetada a calceina (Sigma Chemical St. Louis, MO, USA), aos 15 dias
a alizarina (Sigma Chemical St. Louis, MO, USA) e aos 21 dias a
oxitetraciclina (Sigma Chemical St. Louis, MO, USA). A eutanasia dos
animais foi realizada apés 35 dias por injecdo excessiva de anestésico.

As pecas obtidas foram fixadas em solucdo de formalina
tamponada a 10% (Reagentes Analiticos - Dinamica). Apés a fixagéo, as
pecas passaram pela etapa de desidratagdo a partir da sequéncia
crescente de alcoois (70, 80, 90 e 100), com troca de solucdo a cada 3
dias, sendo agitadas (Agitador orbital, Kline CT-150, Cientec -
equipamentos para laboratorio) todos os dias, durante 4 horas.

Ao término da desidratacdo as pecas foram imersas em acetona
(Synth) por 24 horas e, na sequéncia, iniciaram-se 0s banhos em
monémero metil metacrilato (JET - Artigos Odontolégicos Classico Ltda,
Industria Brasileira), sendo que o primeiro e o segundo banhos tiveram a
duracdo de 24 horas cada. Para a realizacdo do terceiro banho, foi
acrescentado ao mondmero um catalizador, o perdéxido de benzoila
(Riedel - De Haén AG, Seelze - Hannover) na concentracgéo de 1%.

Em seguida, as pecas foram colocadas individualmente em tubos
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de ensaio com tampa e permaneceram imersas neste terceiro banho até
gue o mondmero polimerizasse. Este processo durou aproximadamente
72 horas a temperatura ambiente.

Apbs a polimerizacdo, os blocos com as pecgas foram desgastados
em esmeril. Em seguida, estes cortes chegaram a espessura de 100um,
através do desgaste manual em lixas d’agua (3M).

Os cortes obtidos foram colocados em lamina de vidro e as
laminulas foram montadas utilizando o nujol (Schering- Plough) como
meio de montagem. Apoés a fixacdo das laminulas, as bordas foram
isoladas com esmalte cosmético para evitar o ressecamento dos cortes.

Para andlise qualitativa foi utilizado um microscopio de
epifluorescéncia (Axiophot, Carl Zeiss, Oberkochen, Germany), com
filtros especificos para cada fluorocromo, ou seja, filtro com
fotomultiplicador no valor de 488 para a calceina, 594 para a alizarina e
luz ultavioleta com fotomultiplicador no valor de 368 para a
oxitetraciclina, correspondentes ao comprimento de onda excitado por
cada fluorocromo.

Para aquisicdo das imagens utilizou-se uma camera digital
acoplada a um microscépio de epifluorescéncia (Axiophot, Carl Zeiss,
Oberkochen, Germany) e conectada ao computador. Para padronizacao
da analise capturou-se a regido de terco médio de todos os alvéolos.

Para ilustracdo da dinamica do processo de reparo alveolar foi
realizada a sobreposicdo das imagens obtidas a partir de cada

fluorocromo utilizado. Para a sobreposicdo das imagens foi utilizado o



36

aplicativo Adobe Photoshop 7.0.1 (Adobe Systems Incorporated). Os
passos foram os seguintes: (1) ferramenta “arquivo” e abertura de uma
nova imagem com fundo transparente, 150dpis de resolugcdo e tamanho
22,01 X 17,2cm, respeitando os dados originais das imagens previamente
capturadas; (2) ferramenta “arquivo” e abertura das 3 imagens originais;
(3) ferramenta “mover” para selecionar e arrastar a imagem da
oxitetracilcina para o novo arquivo; (4) ferramenta “mover” para
selecionar e arrastar a imagem da alizarina para sobrep6-la a imagem da
oxitetraciclina; (5) utilizacdo da ferramenta “varinha magica” com
tolerancia 10 e suavizacdo de serilhado para selecionar as &reas da
imagem nado coradas pelo fluorocromo alizarina; (6) ferramenta “delete”
para eliminacdo da area selecionada; (7) ferramenta “mover” para
selecionar e arrastar a imagem da calceina para sobrepd-la as outras
duas imagens; (7) utilizacdo da ferramenta “varinha magica” para
selecionar as areas da imagem néo corados pelo fluorocromo calceina;
(8) ferramenta “delete” para a eliminacdo da area selecionada e

obtencdo da imagem sobreposta.
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4 Resultado

ara a descricdo dos resultados foi realizada uma analise
qualitativa dos periodos pés-operatoérios, considerando

as ocorréncias verificadas no terco médio do alvéolo dental.
A exposicdo dos achados aponta a dinamica do processo de reparo
alveolar, através das marcacdes com fluorocromos, que apresentam-se

como faixas representativas do tecido 6sseo formado no dia da injecao.

7

Aos 6 dias, o osso neoformado é representado pela calceina,

visualizada na cor verde. Observa-se marcagcdo predominante deste
fluorocromo junto a parede lingual, mostrando que houve formacéo de
tecido 0sseo na regido do terco analisado (Figura 1).

Aos 15 dias, a injecdo de alizarina, promoveu a marcacdo em
vermelho do tecido désseo formado. Observa-se que esta marcacao
apresenta-se ocupando grande parte do terco médio do alvéolo,
evidenciando a quantidade de tecido 6sseo formado neste periodo
(Figura 2).

Aos 21 dias, a injecdo de oxitetraciclina, possibilita observar
tecido 6sseo marcado em azul (Figura 3). Observa-se uma menor
quantidade de tecido 6sseo formado neste periodo, quando comparado a

marcacao da alizarina no periodo de 15 dias.
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A sobreposicdo das imagens possibilita evidenciar o tecido 6sseo
formado em cada periodo, portanto, é possivel observar a predominancia
da calceina (6 dias) junto a parede lingual, bem como a grande
quantidade de marcacdo da alizarina (15 dias) em todo o terco médio
analisado e a marcacao da oxitetraciclina (21 dias) em menor quantidade
que a alizarina, mostrando que neste ultimo periodo houve menor taxa

de neoformacao oOssea (Figura 4).
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5 Discussao

metodologia empregada, no tocante a utilizacdo do alvéolo

dentario do rato, foi baseada no trabalho de OKAMOTO &
RUSSO, 1973, que deu origem a um expressivo numero de pesquisas ao
longo desse tempo, destacando a analise de cortes histologicos corados
por hematoxilina e eosina. Neste modelo experimental é possivel,
guardadas as proporcdes de resisténcia do animal e cronologia do
processo de reparo alveolar, simular as situagcdes que poderiam ocorrer
em seres humanos.

A utilizacdo de fluorocromos para analise do processo de
reparacdo em feridas de extracdo dentaria em ratos, justifica-se pelo
pequeno numero de trabalhos publicados. Em contrapartida, esta
metodologia é encontrada em muitas pesquisas relacionadas a

osseointegracéo®* %

para a visualizagcdo da dinamica do processo de
neoformacdo Ossea, que possibilita a evidéncia conjunta e/ou
individualizada do tecido 6sseo formado em cada periodo analisado.
Desta forma, as grandes vantagens da utilizacdo desta técnica sao:
a diminuicdo da amostra, em funcdo das injecbes dos fluorocromos
serem realizadas no mesmo animal e a analise dos periodos do processo

de reparo no mesmo animal, o que diminui a variabilidade. Outra

caracteristica desta metodologia € que ndo se evidenciam células,
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apenas as faixas fluorescentes, que mostram o processo de neoformacao
Ossea.

Considerando que o 0sso sofre constante processo de reabsorcéo-
aposicdo, vale lembrar que a menor quantidade de calceina esta
relacionada, também, ao processo de reabsorcdo do tecido 0sseo que
ocorreu durante o processo de reparo que, provavelmente, ha uma
predominancia da oxitetraciclina no terco cervical do alvéolo, uma vez
que, a reparacao é centripeta.

Houve uma grande dificuldade para o desenvolvimento deste
trabalho em funcdo das dimensdes do alvéolo do rato. A literatura
mostra que quando se utiliza esta técnica os cortes sdo obtidos em
microtomo especifico para tecido duro. Entretanto, ha uma dificuldade
muito grande em se obter o corte exatamente no centro do alvéolo.
Portanto, considerou-se que o desgaste do corte possibilitaria um melhor
controle para obtencdo de uma peca mais ilustrativa. Assim, o primeiro
desgaste foi realizado com o esmeril e, posteriormente, foi realizado o
desgaste manual com as lixas de varias espessuras.

Essa € a grande diferenca da metodologia classica apresentada na
literatura. No entanto, como os resultados foram semelhantes aos
achados histolégicos, pode-se inferir que o método foi bem sucedido.
Além disso, vale considerar que os custos foram bem menores, que a sua
reprodutibilidade nédo exige equipamentos sofisticados e é relativamente
facil.

Alguns aspectos importantes foram observados, tais como: (1) o
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inicio da ossificacdo a partir do ligamento periodontal, marcado pela
calceina; (2) o periodo intermediario da injecdo (15 dias), com
predominio de alizarina no terco médio do alvéolo, confirmando-se que o
periodo de maior deposicdo 6ssea € a segunda semana e (3) o carater
predominante da oxitetraciclina (21 dias) no terco cervical do alvéolo,
demonstrando que o processo de reparo ocorre, realmente, da periferia
para o centro do alvéolo, uma vez que esta foi a ultima injecédo
realizada. Com o objetivo de estabelecer uma padronizacdo na analise
dos resultados de trabalhos futuros, o terco avaliado foi o médio.

Os resultados obtidos mostram que a metodologia estd bem
indicada para o modelo experimental utilizado e abre a perspectiva para

a realizacdo de varias outras pesquisas.
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6 Conclusao

utilizacdo dos fluorocromos foi capaz de mostrar a
dindmica do processo de reparo alveolar de forma
clara e bastante ilustrativa, além de ser de fécil

reproducédo e apresentar um custo relativamente baixo.
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ILUSTRAGOES E LEGENDAS

Figura 1 - Osso neoformado aos 6 dias, Figura 2 - Osso neoformado aos 15 dias,
representado pela calceina na parede representado pela alizarina, ocupando
lingual do alvéolo. grande parte do terco médio do alvéolo.

Figura 3 - Osso neoformado aos 21 dias, Figura 4 - A sobreposicdo das imagens
representado pela oxitetraciclina, possibilita evidenciar o tecido d&sseo
observando-se uma menor quantidade de formado em cada periodo.

tecido ésseo formado, quando comparado a

marcacéo da alizarina.
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Capitulo 2

Avaliacao da dinamica do processo
de reparo alveolar, ap6s o uso da pasta
de metronidazol a 10% e lidocaina a 2%,

utilizando fluorocromos
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Resumo

Rodrigues TS. Avaliacdo da dinamica do processo de reparo alveolar apos
0 uso da pasta de metronidazol a 10% e lidocaina a 2%, utilizando
fluorocromos. Aracatuba, 2005. 101p. Dissertacdo (Mestrado em Cirurgia
e Traumatologia Buco-Maxilo-Facial). Faculdade de Odontologia,

Universidade Estadual Paulista.

Pesquisas mostram que varias substancias foram testadas no interior do
alvéolo para evitar a instalacdo da alveolite. O propésito deste trabalho
e avaliar o processo de reparo em alvéolos dentarios, apos a aplicacao
de uma pasta a base de metronidazol a 10%, lidocaina a 2%, utilizando
fluorocromos. Sessenta animais tiveram o incisivo central superior direito
extraido e constituiram os seguintes grupos: | - controle; Il - isquemia
provocada pela aplicagédo de adrenalina a 1:1000 e preenchimento do
alvéolo com a pasta; Ill - preenchimento com a pasta. Aos 6, 15 e 21 dias
foram realizadas as injecOes de calceina, alizarina e oxitetraciclina. Aos
35 dias foi realizado o sacrificio destes animais. A eutanésia dos outros
45 ratos foi realizada nos periodos de 6, 15 e 21 dias, para analise em
microscopia de luz. O Grupo | mostrou melhores resultados quando
comparado aos Grupos Il e lll. A pasta pode ser utilizada nos casos com
insuficiente suprimento sangiineo.

Palavras-chave: Reparo alveolar, Processo alveolar, Corantes

fluorescentes.
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Abstract

Rodrigues TS. Dynamic evaluation using fluorochromes of the alveolar
repair process after the use of a 10% metronidazole and 2% lidocaine
ointment. Aracgatuba, 2005. 101p. Thesis (Master's Degree in
Oromaxillofacial Surgery and Traumatology) - Dental School, Paulista

State University.

Research has shown that several substances have been tested inside the
socket to avoid the onset of alveolitis. The aim of this study is to
evaluate, with the use of fluorochromes, the process of repair in tooth
sockets, after the application of an ointment with 10% metronidazole
and 2% lidocaine. Sixty animals had their upper right central incisors
extracted and were distributed to the following groups: | - control; Il -
ischemia provoked by the application of 1:1000 adrenaline and filling
the socket with the ointment; Il - filling the socket with the ointment.
Five animals of each group were injected via intramuscular with calcein
on day 6, with alizarin on day 15, and with oxytetracycline on day 21. On
day 35 these animals were euthanized. The euthanasia of the other 45
rats was carried out at 6, 15 and 21 days (5 animals of each group at
each time interval) for analysis under a light microscope. Group | showed
the best results when compared to Groups Il and Ill. The ointment was

able to prevent the onset of alveolitis after ischemia.

Keywords: Alveolar repair, Alveolar process, Fluorescents colours.
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1 Introducéo

processo de reparo alveolar tem sido amplamente

estudado tanto em humanos' como em animais,? e as
pesquisas mostram que as varias substancias testadas em seu interior
levam a um atraso desse processo, porém, em algumas situacdes, essas
substancias podem evitar a instalacdo de patologias como a alveolite,
caracterizada pela desintegracdo do coagulo com infeccdo das paredes
alveolares e extremamente dolorido.?

Suas causas sdo: (1) insuficiente suprimento sangtiineo no alvéolo;
(2) aumento da atividade fibrinolitica no coagulo sangtiineo; (3) presenca
de infeccdo durante ou apds a extracdo; e (4) trauma do osso alveolar
durante o ato operatério.®® Varios sdo, também, os seus fatores
predisponentes, tais como a quantidade de microrganismos presentes na
cavidade bucal,®idade,’ uso de contraceptivos orais,® local de extracdo e
tipo de dente extraido” e tabaco.’

Nos altimos anos, a presenca de microrganismos anaerébios tem
sido apontada como um dos principais fatores responsaveis pela
instalacdo desta patologia. Tal fato despertou o interesse de Varios
pesquisadores, instituindo tratamentos que visam ao controle especifico
de tais agentes.®*! Dentre eles, o metronidazol destaca-se pelo fato de
eliminar os microrganismos patogénicos anaerobios e ndo alterar a flora

aerébia comensal,® além de mostrar-se pouco irritante ao tecido
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conjuntivo subcutaneo de rato'? e apresentar compatibilidade bioldgica
quando em contato com o alvéolo dental infectado de rato.***

O metronidazol, um composto antiparasitario e antibacteriano, é
uma das drogas mais utilizadas no mundo.** Em odontologia, além da via
sistémica de administracdo, muitos estudos foram realizados com a
aplicacdo topica da droga no tratamento das periodontopatias,
associada ou ndo & raspagem e alisamento dentario,*® e no tratamento
das alveolites.'®

A pasta com metronidazol a 10%, lidocaina a 2%, menta e lanolina
como veiculo foi utilizada apenas em alvéolos infectados,**? fato que
sugere uma aplicagcdo em lojas livres de infeccdo instalada, simulando
uma situacdo clinica em que haja algum fator predisponente envolvido,
apesar do aparente estado de normalidade das paredes alveolares.

Um procedimento experimental que tem sido utilizado para um
estudo mais refinado, direcionado a formacéo de tecido 6sseo durante o
processo de reparacdo, € a injecao de fluorocromos em varios periodos
diferentes para a visualizacdo das camadas de tecido neoformado. A
utilizacdo de fluorocromos diferentes e analise do material utilizando
diferentes filtros no microscépio de fluorescéncia possibilitam a
visualizacdo das camadas de tecido 6sseo neoformado a cada periodo em
que foi injetado o marcador.

lyama e cols (1997)'" evidenciaram as diferentes fases de tecido

6sseo neoformado em ratos diabéticos que receberam implantes de

hidroxiapatita na tibia. Foram utilizados como fluorocromos a calceina, a
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alizarina e a oxitetraciclina e a visualizagcdo dos cortes foi feita em
microscopio confocal, utilizando filtros para fluoresceina (FITC) ou
rodamina (TRITC).

Lee e cols (2003)*® utilizaram também fluorocromos no processo
de reparacdo, quantificando microlesdes com a mensuragdo de massa
0ssea. Foram utilizados como fluorocromos oxitetraciclina, alizarina,
calceina e xilenol.

Tiling e cols (2004)*° demonstraram, em experimentos feitos em
roedores infectados com Streptococcus pneumoniae tipo 3, o local e
tempo em que ocorre o inicio da deposicdo 0ssea, através da injecéo de
fluorocromos - calceina, xilenol, oxitetraciclina e alizarina.

Em razdo da série de pesquisas realizadas em osseointegracao
utilizando a injecdo de fluorocromos, demonstrando a importancia da
dindmica do processo de reparo ésseo, torna-se oportuna a realizacdo

deste trabalho.
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2 Proposicao

ste trabalho tem como propdsito avaliar o processo de
reparo em alvéolos dentérios isquémicos e nao-
infectados de ratos, apdés a aplicagdo de uma pasta a base de

metronidazol a 10%, lidocaina a 2%, lanolina como veiculo e menta como

aromatizante, utilizando a injecéo de fluorocromos.
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3 Material e Método

poés a aprovacdo obtida junto & Comissdo de Etica na

Experimentacdo Animal (CEEA) da Universidade

Estadual Paulista “Jalio de Mesquita Filho”, Campus
Aracatuba, foram utilizados, neste experimento, 60 ratos (Rattus
norevegicus albicans, Wistar) machos, com idade variando entre 70 a 90
dias, pesando aproximadamente 250 a 300 gramas.

Procedentes do Biotério Central da Faculdade de Odontologia de
Aracatuba, os animais foram transportados ao Biotério do Departamento
de Cirurgia e Clinica Integrada e mantidos em gaiolas comuns, contendo
cinco animais cada. Os animais apresentavam-se, clinicamente, livres de
qualquer entidade patoldgica.

Antes e durante a fase experimental, os animais receberam racéo
sélida (Racdo Ativada Produtor-Anderson & Clayton S. A.), com excecao
das primeiras 24 horas poés-cirurgia, na qual essa racdo foi triturada.
Durante todo o periodo experimental todos os animais receberam agua a
vontade.

Os animais foram anestesiados com Cloridrato de Quetamina
(Vetaset - Fort Dodge) e Xilazina (Coopazine - Coopers Brasil Ltda),
mediante injecdo intramuscular, na dosagem de 0,2 e 0,1 ml para cada
250 gramas de peso corporeo, respectivamente. ApGs anti-sepsia da area

cirargica com Dermoidine (Gessy Lever Industria Farmacéutica Ltda.), o
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incisivo superior direito de cada animal foi extraido de acordo com a
técnica descrita por Okamoto & Russo (1973).2

A partir dai, trés grupos experimentais foram constituidos, com 20
ratos em cada um, ou seja:

Grupo I: reparagéo normal;

Grupo l1l: isquemia provocada pela insercdo de cone de papel
absorvente embebido em solucédo de adrenalina 1:1000, por um minuto;
e preenchimento do alvéolo com a pasta a base de metronidazol a 10%
(Flagyl, Rhodia Pharma S. A.), lidocaina a 2% (Merrel-Lepetit, IndUstrias
Farmacéuticas Ltda), lanolina (Purifarma - Distribuidora Quimica e
Farmcéutica Ltda) como veiculo e menta (Botica Ao Veado D’ouro) como
aromatizante;

Grupo Ill: o alvéolo foi preenchido com a pasta a base de
metronidazol a 10% (Flagyl, Rhodia Pharma S. A.) e lidocaina a 2%
(Merrel-Lepetit, Indastrias Farmacéuticas Ltda), utilizando lanolina
(Purifarma - Distribuidora Quimica e Farmacéutica Ltda.) como veiculo e
menta (Botica Ao Veado D’ouro) como aromatizante.

Essa pasta foi introduzida no interior do alvéolo com o auxilio de
seringa Luer pléastica descartavel (Becton Dickinson Industrias Cirurgicas
Ltda), com agulhas previamente preparadas para a melhor adaptacao ao
formato alveolar.

As bordas dos alvéolos de todos os animais foram coaptadas por
meio de sutura com fio de seda 4.0 (Ethicon), com o objetivo de evitar o

deslocamento do coagulo (Grupo I) e da pasta empregada (Grupos Il e
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.

Apés seis dias foram iniciadas as injecdes dos fluorocromos
(20mg/Kg de peso corporal) em 15 ratos (5 animais de cada grupo), por
via intramuscular, para posterior analise em microscopia de
fluorescéncia das camadas de tecido 6sseo. Aos 6 dias foi injetada a
calceina (Sigma Chemical St. Louis, MO, USA), aos 15 dias a alizarina
(Sigma Chemical St. Louis, MO, USA) e aos 21 dias a oxitetraciclina
(Sigma Chemical St. Louis, MO, USA). Apo6s 35 dias esses animais foram
sacrificados por injecdo excessiva de anestésico.

A eutanasia dos 45 animais restantes, divididos em 15 ratos por
grupo, foi realizada nos periodos de 6, 15 e 21 dias apés as extragoes,
também por injecdo excessiva de anestésico. Estas pecas seguiram o
procedimento convencional para coloracdo com hematoxilina-eosina,
sendo analisadas no microscépio 6ptico binocular JENAMED 2 (Carl-Zeis),
com objetiva de aumento 63X.

Os cortes obtidos dos animais em que foram injetados os
fluorocromos foram fixadas em solucédo de formalina tamponada a 10%
(Reagentes Analiticos - Dinamica). Apds a fixacdo, as pecas passaram
pela etapa de desidratagdo a partir da seqiiéncia crescente de alcoois
(70, 80, 90 e 100), com troca de solugcédo a cada 3 dias, sendo agitadas
(Agitador orbital, Kline CT-150, Cientec - equipamentos para laboratorio)
todos os dias, durante 4 horas.

Ao término da desidratacdo as pecas foram imersas em acetona

(Synth) por 24 horas e, na sequéncia, iniciaram-se 0s banhos em
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monémero metil metacrilato (JET - Artigos Odontolégicos Classico Ltda,
Industria Brasileira), sendo que o primeiro e o segundo banhos tiveram a
duracdo de 24 horas cada. Para a realizacdo do terceiro banho, foi
acrescentado ao mondmero um catalizador, no caso, 0 peroxido de
benzoila (Riedel - De Haén AG, Seelze - Hannover) na concentracdo de
1%.

Em seguida, as pecas foram colocadas individualmente em tubos
de ensaio com tampa e permaneceram imersas neste terceiro banho até
gque o mondmero polimerizasse. Este processo durou aproximadamente
72 horas a temperatura ambiente.

Apbs a polimerizacdo, os blocos com as pegas foram desgastados
em esmeril. Em seguida, estes cortes chegaram a espessura de 100um,
através do desgaste manual em lixas d’agua (3M).

Obtidos os cortes, estes foram colocados em lamina de vidro e as
laminulas foram montadas utilizando o nujol (Schering- Plough) como
meio de montagem. Apoés a fixacdo das laminulas, as bordas foram
isoladas com esmalte cosmético para evitar o ressecamento dos cortes.

Para andlise qualitativa foi utilizado um microscopio de
epifluorescéncia (Axiophot, Carl Zeiss, Oberkohen, Germany), com filtros
especificos para cada fluorocromo, ou seja, filtro com fotomultiplicador
no valor de 488 para a calceina, 594 para a alizarina e luz ultavioleta
com fotomultiplicador no valor de 368 para a oxitetraciclina,
correspondentes ao comprimento de onda excitado por cada

fluorocromo.
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Para aquisicdo das imagens utilizou-se uma camera digital
acoplada a um microscopio de fluorescéncia e conectada ao computador.
Para padronizacdo da andlise capturou-se a regido de terco médio de
todos os alvéolos.

Para ilustracdo da dindmica do processo de reparo alveolar foi
realizada a sobreposicdo das imagens obtidas a partir de cada
fluorocromo utilizado. Para a sobreposicdo das imagens foi utilizado o
aplicativo Adobe Photoshop 7.0.1 (Adobe Systems Incorporated). Os
passos foram os seguintes: (1) ferramenta “arquivo” e abertura de uma
nova imagem com fundo transparente, 150dpis de resolugcdo e tamanho
22,01 X 17,2cm, respeitando os dados originais das imagens previamente
capturadas; (2) ferramenta “arquivo” e abertura das 3 imagens originais;
(3) ferramenta “mover” para selecionar e arrastar a imagem da
oxitetracilcina para o novo arquivo; (4) ferramenta “mover” para
selecionar e arrastar a imagem da alizarina para sobrepé-la a imagem da
oxitetraciclina; (5) utilizacdo da ferramenta “varinha magica” com
tolerancia 10 e suavizacdo de serrilhado para selecionar as areas da
imagem nédo coradas pelo fluorocromo alizarina; (6) ferramenta “delete”
para eliminacdo da area selecionada; (7) ferramenta “mover” para
selecionar e arrastar a imagem da calceina para sobrepd-la as outras
duas imagens; (7) utilizacdo da ferramenta “varinha magica” para
selecionar as areas da imagem ndo corados pelo fluorocromo calceina;
(8) ferramenta “delete” para a eliminacdo da éarea selecionada e

obtencéo da imagem sobreposta.



Resultado



70

4 Resultado

ara a descricdo dos resultados foi realizada uma analise
qualitativa dos periodos pos-operatérios, considerando-
se as ocorréncias verificada no terco médio do alvéolo dental.

A exposicdo dos achados aponta a dinamica do processo de reparo
alveolar, através das marcagBes com fluorocromos, que apresentam-se
como faixas representativas do tecido dsseo formado no dia da injecao,
e os fendbmenos histoldgicos encontrados, através da coloragdo com

hematoxilina-eosina.

Grupo | - Controle - 6 dias

Calceina

O osso neoformado é representado pela calceina, visualizada na
cor verde. Observa-se marcacdo predominante deste fluorocromo junto a
parede lingual, mostrando que houve formacéao de tecido 0sseo na regido
do terco analisado (Figura 1).

Hematoxilina-eosina

O tecido conjuntivo mostra-se organizado com nitida proliferacédo
de vasos sanguineos em torno de uma area central ainda ocupada por
codgulo. A organizacdo do tecido ja permite observar, em pequeno
namero, delgadas trabéculas 6sseas neoformadas nas proximidades das

paredes alveolares (Figura 2).
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Grupo | - Controle - 15 dias

Alizarina

A injecdo de alizarina promoveu a marcacdo em vermelho do
tecido 0sseo formado. Observa-se que esta marcacdo apresenta-se
ocupando grande parte do terco médio do alvéolo, evidenciando a
quantidade de tecido ésseo formado neste periodo (Figura 3).

Hematoxilina-eosina

O tecido conjuntivo mostra-se bastante organizado com menor
quantidade de vasos sangiliineos. As trabéculas ésseas apresentam-se
ainda delgadas, porém em grande quantidade, principalmente a partir
da parede lingual, e ja se encaminham para a area central do alvéolo

(Figura 4).

Grupo | - Controle -21 dias

Oxitetraciclina

A injecdo de oxitetraciclina possibilita observar o tecido 6sseo
marcado em azul (Figura 5). Observa-se uma menor quantidade de
tecido 6sseo formado neste periodo, quando comparado a marcacao da
alizarina no periodo de 15 dias.

Hematoxilina-eosina

O tecido conjuntivo mostra-se bastante organizado com menor
guantidade de vasos sanglineos. As trabéculas Osseas neoformadas
apresentam-se espessas e em grande quantidade, ja com espacos

medulares definidos, ocupando quase toda a superficie do terco
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analisado, inclusive a porcao central do alvéolo (Figura 6).

Grupo | - Sobreposicdo de imagens

A sobreposicdo das imagens possibilita evidenciar o tecido 6sseo
formado em cada periodo, portanto, € possivel observar a predominancia
da calceina (6 dias) junto a parede lingual, bem como a grande
quantidade de marcacdo da alizarina (15 dias) em todo o terco médio
analisado e a presenca de marcacdo da oxitetraciclina (21 dias) em
menor quantidade que a alizarina, mostrando que neste ultimo periodo

houve menor taxa de neoformacéo 6ssea (Figura 7).

Grupo Il - Isquemia e pasta - 6 dias

Calceina

O osso neoformado representado pela calceina (coloragéo verde) é
observado, predominantemente, na parede vestibular do alvéolo e,
discretamente, na parede lingual (Figura 8).

Hematoxilina-eosina

O tecido conjuntivo mostra-se organizado com grande quantidade
de vasos sangliineos ocupando toda a extensdo do terco analisado.
Observam-se delgadas trabéculas &sseas neoformadas em namero

bastante discreto (Figura 9).

Grupo Il - Isquemia e pasta - 15 dias




73

Alizarina

A injecdo de alizarina, representada pela marcacdo em vermelho
do tecido ésseo neoformado, apresenta-se ocupando grande parte do
terco médio do alvéolo, evidenciando a quantidade de tecido dsseo
formado neste periodo (Figura 10).

Hematoxilina-eosina

O tecido conjuntivo mostra-se bastante organizado com grande
quantidade de vasos sanglineos. As trabéculas Osseas neoformadas
apresentam-se ainda delgadas, porém em grande quantidade e ja se

encaminham para a area central do alvéolo (Figura 11).

Grupo Il - Isquemia e pasta - 21dias

Oxitetraciclina

A injecdo de oxitetraciclina, representada em azul (Figura 12),
mostra uma quantidade de tecido 6sseo neoformado semelhante ao
periodo representado pela marcacdo com a alizarina (15 dias).

Hematoxilina-eosina

O tecido conjuntivo, apesar de organizado, mostra ainda grande
quantidade de vasos sanguineos. As trabéculas Osseas neoformadas
apresentam-se ainda delgadas e em grande quantidade, ocupando
principalmente as proximidades da parede lingual do alvéolo e em
direcdo a area central. Os espacos medulares ainda ndo estao definidos
(Figura 13).

Grupo Il - Sobreposicdo de imagens
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A sobreposicdo das imagens, possibilita evidenciar a taxa de
mineralizacdo Ossea deste grupo em cada periodo, mostrando que ha
uma predominancia da calceina (6 dias) na parede vestibular do alvéolo,
como também uma quantidade semelhante de tecido 6sseo neoformado

marcado por alizarina (15 dias) e oxitetraciclina (21 dias) (Figura 14).

Grupo lll - Pasta - 6 dias

Calceina

A injecdo da calceina, representada em verde, mostra a
predominancia da marcacdo na parede vestibular e lingual do alvéolo,
mostrando que houve formacdo de tecido G6sseo na regido do terco
analisado (Figura 15).

Hematoxilina-eosina

O tecido conjuntivo mostra-se organizado com nitida proliferacédo
de vasos sanguineos em torno de uma area central ainda ocupada por
coagulo. Delgadas trabéculas 6sseas neoformadas, nas proximidades da
parede lingual do alvéolo, podem ser observadas em quantidade muito

pequena (Figura 16).

Grupo Il - Pasta - 15 dias

Alizarina
O osso neoformado, possibilita observar tecido 6sseo marcado em
vermelho. Observa-se que esta marcacdo apresenta-se ocupando parte

do terco médio do alvéolo, a partir da parede lingual e vestibular deste,
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evidenciando a quantidade de tecido ésseo formado neste periodo
(Figura 17).

Hematoxilina-eosina

O tecido conjuntivo mostra-se organizado com grande quantidade
de vasos sangliineos. As trabéculas 6sseas neoformadas apresentam-se
ainda delgadas, porém em grande quantidade, principalmente a partir
da parede lingual, e ja se encaminham para a area central do alvéolo,

ocupando grande porcédo do terco analisado (Figura 18).

Grupo Il - Pasta - 21 dias

Oxitetraciclina

A injecdo de oxitetraciclina, representada pela cor azul (Figura
19), permite observar quantidade de tecido 0sseo neoformado
semelhante a marcacdo com a alizarina (15 dias).

Hematoxilina-eosina

O tecido conjuntivo mostra-se bastante organizado com menor
guantidade de vasos sanglineos. As trabéculas Osseas neoformadas
apresentam-se ainda delgadas e em grande quantidade, ocupando quase
toda a superficie do terco analisado, inclusive a porgcdo central do
alvéolo. Os espacos medulares, porém, ainda ndo estdo bem definidos

(Figura 20).

Grupo lll - Sobreposicdo de imagens

A sobreposicdo das imagens, mostra a quantidade de tecido ésseo
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neoformado em cada periodo em que foi injetado o fluorocromo. Assim,
observa-se predominancia da marcacdo com calceina (6 dias) na parede
vestibular e lingual do alvéolo, bem como uma quantidade semelhante
de tecido 0sseo neoformado marcado por alizarina (15 dias) e

oxitetraciclina (21 dias) (Figura 21).
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5 Discussao

ualquer material, por mais biocompativel que seja,
guando colocado no interior do alvéolo logo apés a
extracdo dentéria, provoca, invariavelmente, um
atraso no processo de reparacdo alveolar. Dessa forma, o melhor
preenchimento da ferida apds a extracdo € mesmo o codgulo sangiineo.
Essa afirmativa, porém, permite ainda alguma discussdo, de tal sorte
que alguns trabalhos defendem a aplicacdo de algum composto
objetivando a prevencdo de complicacbes pos-exodonticas,”?* ao
mesmo tempo em que a sua condenacéo também pode ser observada.?
A atitude supostamente preventiva, ou seja, 0 uso indiscriminado
de materiais para a protecdo do alvéolo cruento ndo deve ser difundido
entre os clinicos, principalmente entre aqueles que trabalham em
pequenos centros com ambientes ndo ideais para a pratica de
intervencbes cirurgicas. No entanto, diante daqueles casos que
apresentam alguns fatores predisponentes que possam favorecer a
instalacdo das alveolites, essas medidas podem estar indicadas.
Essas complicacfes pos-operatoérias, particularmente as alveolites,
ainda despertam grande interesse dos pesquisadores,?® originando varios

estudos , 20,22,23,27-33

sempre em busca de um composto que seja capaz de
aliviar a dor e, ao mesmo tempo, que exercga pouca influéncia sobre a
cronologia normal de reparacéo alveolar.

O uso da pasta constituida por metronidazol a 10%, lidocaina a 2%,
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lanolina como veiculo e menta como aromatizante, parece justificado
em razdo dos bons resultados histolégicos encontrados quando da sua
utilizacdo em alvéolos dentais de ratos,”® além de ter um veiculo
referendado por pesquisa.®* Quanto ao outro componente da pasta, a
lidocaina, também existem estudos com a sua utilizacdo tdépica em

substituicdo a anestesia infiltrativa,?®%%°

e que avaliam a sua
biocompatibilidade quando em contato com tecido conjuntivo
subcutaneo de ratos.*.

As informacdes obtidas pela marcacdo dos fluorocromos no grupo
tratado com a pasta, mostram a predominancia dos marcadores alizarina
e oxitetraciclina, confirmando-se que os periodos de maior deposi¢do
6ssea estdo na 2% e 3% semanas, fato semelhante aos achados
histologicos, em que podem ser observadas grandes quantidades de
trabéculas Osseas, porém ainda delgadas. A quantidade pequena de
calceina demonstrou que no periodo de 6 dias houve maior reabsorcao
que aposicado 6ssea, sendo este fato comprovado histologicamente, uma
vez que, as trabéculas 6sseas apresentam-se ainda em pequeno ndamero.

Analisando ainda os dados encontrados nesta pesquisa, observa-se
gue os achados histolégicos do grupo controle, reparo normal, estdo em
concordancia com os relatados em outros trabalhos sobre reparacéo
alveolar em ratos.?*

Com relacdo as informacbes adquiridas pela coloragdo com
fluorocromos, no grupo controle, nota-se que o marcador alizarina

produziu o resultado mais pronunciado, seguido pela calceina e
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oxitetracilcina. Pela analise qualitativa confirmou-se que o periodo de
maior deposicdo Ossea iniciou-se na 2% semana. Em contrapartida, o
depdsito pequeno de calceina e oxitetraciclina, levou a conclusdo de que
uma pequena deposicdo ocorreu no inicio (6 dias) e fim (21 dias) do
estudo. Este fato é confirmado pelos dados histoldgicos, uma vez que o
periodo de 15 dias € o que apresenta maior substituicdo de tecido
conjuntivo por tecido 0sseo.

A isquemia provocada pela insercdo de cone de papel absorvente
embebido em adrenalina 1:1000, por um minuto, foi capaz de provocar
um atraso na cronologia de reparacdo notado, principalmente, quando
analisados os cortes histologicos aos 21 dias. Quando analisados os cortes
corados pelos fluorocromos, ainda no grupo isquemia e pasta, observa-se
predominancia dos marcadores alizarina e oxitetraciclina, seguida da
calceina, o que caracteriza 0sso imaturo ainda no fim do estudo.

Muito embora, em nenhum dos espécimes observados, tenha sido
detectada a presenca de complicacdes pos-exodonticas, vale lembrar
que, a isquemia produzida pela mesma técnica sem, contudo, a posterior
protecdo das paredes alveolares, foi capaz de provocar alveolite
experimental em ratos.'®'! Esse achado levanta a hipétese de que,
mesmo diante da deficiéncia de irrigagédo sanguinea, a pasta foi capaz de
prevenir a instalacdo da patologia, provocando, apenas, um atraso no
reparo sem provocar reagdo inflamatoria severa. Atraso esse esperado
em razao da presenca do material no interior da loja cirargica e da

isquemia previamente provocada.
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Essa situacdo experimental com isquemia prévia pode ser
transferida para a pratica clinica e ilustrada por uma condi¢do na qual se
constata a presenca de insuficiente suprimento sangiiineo no alvéolo, um
dos fatores etioldgicos relatados por BIRN, 1973.° Esse exemplo, aliado
aqueles com a presenca dos demais fatores etiolégicos e/ou
predisponentes, teria a indicacdo precisa para o preenchimento do
alvéolo comprometido com uma pasta protetora, no caso em questao a
composta por metronidazol a 10% e lidocaina a 2%. Essa iniciativa
promove conforto pds-operatério ao paciente, tranquilidade ao cirurgido
e ndo provoca danos significativos a cronologia da reparacdo alveolar,

comprovada pela anélise em microscopia optica e de fluorescéncia.
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6 Conclusao

pasta constituida por metronidazol a 10%, lidocaina
a 2%, lanolina como veiculo e menta como
aromatizante pode ser utilizada nos alvéolos com

insuficiente suprimento sanguineo.
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ILUSTRAGOES E LEGENDAS

Grupo | - Controle

FIGURA 1 - Calceina, 6 dias;

FIGURA 2 - H. E., 6 dias;

FIGURA 3 - Alizarina, 15 dias;
FIGURA 4 - H. E., 15 dias;

FIGURA 5 - Oxitetraciclina, 21 dias;
FIGURA 6 - H. E., 21 dias;

FIGURA 7 - Sobreposicdo de 1, 3 e 5.
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11

13

Grupo Il - Isquemia e Pasta

FIGURA 8 - Calceina, 6 dias;

FIGURA 9 - H. E., 6 dias;

FIGURA 10 - Alizarina, 15 dias;

FIGURA 11 - H. E., 15 dias;

FIGURA 12 - Tetraciclina, 21 dias;
FIGURA 13- H. E., 21 dias;

FIGURA 14 - Sobreposicdo de 8, 10 e 11.
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16

18

20

Grupo Il - Pasta

FIGURA 15 - Calceina, 6 dias;

FIGURA 16 - H. E., 6 dias;

FIGURA 17 - Alizarina, 15 dias;

FIGURA 18 - H. E., 15 dias;

FIGURA 19 - Tetraciclina, 21 dias;
FIGURA 20 - H. E., 21 dias;

FIGURA 21 - Sobreposicdo de 15, 17 e 19.
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ANEXO A - Certificado do Comité de Etica na Experimentacio Animal (CEEA)




ANEXO B - llustrag@es da fase cirurgica da metodologia experimental

FIGURA 1 - Anestesia. FIGURA 2 - Sindesmotomia.
FIGURA 3 - Luxacao. FIGURA 4 - Extracao.
FIGURA 5 -Cone de papel com adrenalina. FIGURA 6 - Alvéolo apés isquemia.

FIGURA 7 - Alvéolo com pasta. FIGURA 8 - Sutura.
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FIGURA 9 - Oxitetraciclina.

FIGURA 10 - Primeira fase da injecé&o.

FIGURA 11 - Andamento da injecao.

FIGURA 12 - Final da injecéo.



ANEXO C - llustracfes da fase laboratorial da metodologia experimental

FIGURA 13 - Peca incluida. FIGURA 14 - Calceina. FIGURA 15 - Alizarina.

FIGURA 16 - Oxitetraciclina. FIGURA 17 - Esmeril utilizado para o desgaste das
pecas.
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ANEXO D - llustracBes da sequUéncia utilizada para a sobreposicdo das
imagens obtidas

FIGURA 18 -  Ferramenta “arquivo” e abertura de uma nova
imagem com os dados originais das imagens
previamente capturadas.

FIGURA 19 -  Ferramenta “arquivo” e abertura das trés imagens
originais.



FIGURA 20 - Ferramenta “mover” para selecionar e arrastar a
imagem da oxitetraciclina para o novo arquivo.
FIGURA 21 - Ferramenta “mover” para selecionar e arrastar a

imagem da alizarina para sobrep6-la a imagem da
oxitetraciclina.
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FIGURA 22 -  Utilizacdo da ferramenta “varinha magica” para
selecionar as areas da imagem ndo coradas pelo
fluorocromo alizarina.

FIGURA 23 -  Ferramenta “delete” para eliminagcdo da &rea

selecionada.
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FIGURA 24 - Ferramenta “mover” para selecionar e arrastar a
imagem da calceina para sobrep6-la as duas
imagens.

FIGURA 25 -  Utilizagdo da ferramenta “varinha mégica” para

selecionar as areas da imagem n&o coradas pelo
fluorocromo calceina.
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FIGURA 26 -  Ferramenta “delete” para a eliminacdo da &rea
selecionada e obtencdo da imagem sobreposta.



Autorizo a reproducéo deste trabalho.
Aracatuba, 12 de dezembro de 2005.

Thais da Silveira Rodrigues
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