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Silva BLG. Influéncia da obesidade sobre a osseointegracao de implantes
submetidos a diferentes tratamentos superficiais: estudo em ratos [dissertacdo de
mestrado]. Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 2022.

RESUMO

O objetivo do presente estudo foi avaliar o efeito da obesidade sobre a
osseointegracdo de implantes com superficie modificada por jateamento e ataque
acido e mantida em solucao isotdnica (Superficie Hidrofilica) e superficie modificada
por jateamento e ataque acido (Superficie Hidrofobica). Um total de 64 ratos foram
distribuidos entre 4 grupos experimentais: SHB (Saudaveis/Hidrofébicos): animais
saudaveis submetidos a instalacdo de implantes de superficie hidrofobica; SHL
(Saudaveis/Hidrofilicos): animais saudaveis submetidos a instalacéo de implantes de
superficie hidrofilica; OHB (Obesos/Hidrofobicos): animais com inducéo da obesidade
e submetidos a instalacdo de implantes de superficie hidrofébica; OHL
(Obesos/Hidrofilicos): animais com inducéo da obesidade e submetidos a instalacéo
de implantes de superficie hidrofilica. Os implantes foram instalados nas tibias dos
animais apos 75 dias de dieta especifica (saudaveis: racdo para roedores; obesos:
racdo hiper-lipidica) e a eutanésia foi feita nos periodos experimentais de 15 e 45 dias
apos a instalacdo dos implantes. A formacdo é6ssea foi avaliada pelas analises
biomecénica, microtomografica e histomorfomética. A analise estatistica foi realizada
utilizando Shapiro-Wilk para teste de normalidade e ANOVA seguido de teste Tukey
para observar se houve diferenca significante (p<0,05). Os grupos nao apresentaram
diferenca estatisticamente significante nas avaliagbes microtomografica e
histofomorfométrica, enquanto que, se observada a avaliacdo biomecanica, os grupos
pertencentes ao periodo de 15 dias apresentaram valores inferiores de torque de
remocdo se comparados aos grupos de 45 dias, com excecdo dos
obesos/hidrofébicos, os quais ndo apresentaram diferenca estatistica significativa.
Com base nos resultados obtidos, pode-se concluir que a obesidade néo interfere na
osseointegracdo de implantes com superficie modificada por jateamento e ataque
acido e mantida em solucéo isotonica e superficie modificada por jateamento e ataque
acido.

Palavras — chave: Obesidade. Osseointegracéo. Implantacdo dentaria.
Propriedades de superficie.



Silva BLG. Influence of obesity on osseointegration of implants subjected to different
surface treatments: study in rats [dissertacdo de mestrado]. Araraquara: Faculdade
de Odontologia da UNESP; 2022.

ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the effect of obesity on the osseointegration of
implants with a surface modified by blasting and acid etching and kept in isotonic
solution (Hydrophilic Surface) and a surface modified by blasting and acid etching
(Hydrophobic Surface). A total of 64 rats were distributed among 4 experimental
groups: SHB (Healthy/Hydrophobic): healthy animals submitted to the installation of
hydrophobic surface implants; SHL (Healthy/Hydrophobic): healthy animals submitted
to the installation of hydrophilic surface implants; OHB (Obese/Hydrophobic): animals
with obesity induction and submitted to installation of hydrophobic surface implants;
OHL (Obese/Hydrophobic): animals with obesity induction and submitted to installation
of hydrophilic surface implants. The implants were installed in the tibiae of the animals
after 75 days of a specific diet (healthy: rodent chow; obese: hyperlipidic chow) and
euthanasia was performed in the experimental periods of 15 and 45 days after implant
installation. Bone formation was assessed by biomechanical, microtomographic, and
histomorphometric analyses. Statistical analysis was performed using Shapiro-Wilk for
normality test and ANOVA followed by Tukey test to observe if there was a significant
difference (p<0.05). The groups showed no statistically significant difference in
microtomographic and histophomorphometric evaluations, whereas if the
biomechanical evaluation was observed, the groups belonging to the 15-day period
showed lower removal torque values compared to the 45-day groups, with the
exception of the obese/hydrophobic groups, which showed no statistically significant
difference. Based on the results obtained, it can be concluded that obesity does not
interfere in the osseointegration of implants with surfaces modified by blasting and acid
etching and maintained in isotonic solution and surface modified by blasting and acid
etching.

Keywords: Obesity. Osseointegration. Dental Implantation. Surface Properties.
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1 INTRODUCAO

A obesidade e o sobrepeso sdo definidos como um acumulo anormal ou
excessivo de gordura que resulta em um risco a saude, sendo o indice de massa
corporal (IMC) a variavel determinante para classificar o nivel da alteracdo: indices
acima de 25 indicam sobrepeso, enquanto indices acima de 30 apontam obesidade?.
Alcancando niveis epidémicos ao redor do mundo, a condigcdo em questdo vem
ganhando diversas abordagens na comunidade cientifica: enquanto alguns autores
afirmam que a obesidade é o principal fator de risco para o desenvolvimento de
determinadas doencas?, outros alegam que a mesma é uma doenca complexa de
etiologia multifacetada que possui suas préprias caracteristicas incapacitantes,
fisiopatologia e comorbidades®. Abstendo-se de questdes conceituais, é fato que a
obesidade exerce influéncia sobre diversos sistemas constituintes do organismo
humano, como por exemplo sua interferéncia sobre o metabolismo 6sseo através de
fatores mecanicos, hormonais e inflamatérios?.

Tendo em vista que em 2019, no Brasil, 25,9% dos individuos de 18 anos ou
mais de idade apresentavam-se obesos (cerca de 41 milhGes de pessoas)®, tornou-
se imprescindivel a busca por uma maior compreensdo dos mecanismos atraves dos
quais a obesidade exerce influéncia sobre os demais processos metabdlicos
existentes. A irrefutavel associacdo do excesso de gordura, particularmente no
compartimento visceral, com disfun¢cées como a resisténcia insulinica, hiperglicemia,
dislipidemia, hipertenséo e estados pro-trombético e pré-inflamatério®’, leva a validos
guestionamentos sobre 0s varios possiveis prejuizos metabdlicos provenientes da
obesidade. No entanto, em contrapartida, a literatura ainda carece de estudos que
busquem a elucidacdo da influéncia da condicdo previamente citada sobre
determinados processos como, por exemplo, o metabolismo 6sseo e a
osseointegracao intercorrente.

Em 2018, Coelho et al.8 realizaram um estudo no qual foi feita a inducdo de
obesidade/sindrome metabdlica (O/SM) e diabetes mellitus tipo-2 (DM) em mini-pigs
que, posteriormente, foram submetidos a instalacdo de implantes bilateralmente em
suas mandibulas. O experimento teve por objetivo validar se ambas condi¢cdes
sistémicas induzidas prejudicavam a cicatrizacao tecidual nas areas implantadas.
Como resultado, os autores indicaram que houve impacto da obesidade/sindrome

metabdlica e diabetes mellitus tipo-2 sobre os implantes, uma vez que a formacao
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0ssea peri-implantar foi pior nos grupos O/SM e DM em relagdo ao grupo controle.
Resultados como este apenas comprovam a relevancia desta modalidade de estudo,
visando que tratamentos com implantes osseointegrados sdo um campo em
emergéncia na sociedade atual. A escassez de dados literarios que revelem a
interacao existente entre a obesidade e processos como a osseointegracdo € a prova
de que esta € uma area de grande abrangéncia, mas pouco explorada até a
atualidade.

Observando a obesidade do ponto de vista biolégico, sabe-se que o corpo
humano possui trés fundamentais fontes de energia: carboidratos, gorduras e
proteinas. Em condicbes de superavit calbrico, ou seja, quando as calorias
consumidas pelo individuo superam a quantidade de calorias gastas para producao
de energia durante as atividades diarias, os carboidratos (glicose) em excesso sao
transformados em glicogénio (armazenado no figado ou musculos) ou lipidios
(armazenados principalmente no tecido adiposo na forma de gordura)®. Desta forma,
destaca-se que a manutencdo de um tecido adiposo adequadamente funcional é vital
para a saude.

Voltando a ressaltar o0 processo da osseointegracdo mencionado
anteriormente, varios estudos ja vém buscando maneiras de minimizar a influéncia
negativa de determinadas condicdes sistémicas e locais sobre o metabolismo 6sseo®.
Dentre as opcdes ja descritas na literatura, destaca-se na presente investigacao o
tratamento superficial dos implantes como forma eficaz de reduzir o risco de insucesso
do uso de implantes em individuos com desafios sistémicos e locais presentes.
Diversos métodos ja sdo amplamente discutidos literariamente como meios de
modificar a superficie implantar, havendo entre eles o jateamento e ataque &cido,
maquinagem, revestimento com fosfato de célcio, oxidacdo anddica, entre outros®:,
Beneficios como a melhora da molhabilidade (hidrofilicidade), da adeséao e fixacdo de
células a superficie implantar e da proliferacéo celular, sdo vantagens diretamente
ligadas as modificagBes superficiais, sendo capazes de melhorar a osseointegracao e
reduzir a duracdo do tratamento'®!?13, Implantes hidrofilicos possuem baixas
concentracbes de carbono em conjunto com altos niveis de oxigénio em sua
superficiel®!4, melhorando a fixacdo celular inicial e a disseminacdo de células
osteoblasticas na superficie do biomaterial constituinte na interface 0sso-

implante10.15.16,
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Embora existam questionamentos sobre a possibilidade da obesidade ser um
desafio sistémico substancial a uma grande variedade de vias metabdlicas do
organismo humano, a busca pela obtencéo de tais dados comprobatoérios ja se provou
ser um campo insuficientemente explorado, carecendo de novas pesquisas. A
incessante confusdo existente entre as definicbes de obesidade e sindrome
metabdlica também se mostra como um obstaculo no estudo das implicagbes do
acumulo excessivo de gordura isoladamente sobre outros tecidos corporais. Visando
este abrangente campo literario e considerando a obesidade, por si s6, como possivel
agente detentor de proprias caracteristicas incapacitantes, fisiopatologia e
comorbidades?, o presente estudo ressaltou a necessidade da busca por uma maior
compreensao das possiveis influéncias da obesidade sobre o processo de

osseointegracao de implantes com diferentes tratamentos superficiais.
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2 PROPOSICAO

Avaliar o efeito da obesidade sobre a osseointegracdo com implantes de
superficie modificada por jateamento e ataque acido e mantida em solugéo isotbénica
(Superficie Hidrofilica) e implantes com superficie modificada por jateamento e ataque
acido (Superficie Hidrofobica).

Os obijetivos especificos foram:

Determinar o efeito da obesidade em superficies de implantes modificadas por
jateamento e ataque acido sobre o torque de remocao;

Determinar o efeito da obesidade em superficies de implantes modificadas por
jateamento e ataque acido sobre a formacao de 0sso na regido proxima aos implantes;

Determinar o efeito da obesidade em superficies de implantes modificadas por
jateamento e ataque acido sobre o contato osso-implante e a area de formacao de

0SSO0 entre as roscas de implantes.
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3 REVISAO DA LITERATURA

A revisao de literatura do presente estudo foi realizada seguindo os seguintes

topicos.

3.1 Obesidade

Para que seja possivel compreender a obesidade e suas implicacdes
sistémicas, é necessario que se saiba que esta condi¢cdo nada mais € do que um
excesso de gordura corporal®. Desta forma, ressalta-se um valido marcador para o
conteudo adiposo do corpo: o indice de massa corporal (IMC), calculado através da
divisdo do peso corporal (kg) pela altura (m) ao quadrado — IMC=peso em kg/(altura x
altura) em m?2. Clinicamente, pessoas com IMC entre 25 e 29,9 kg/m? sdo
diagnosticados com sobrepeso, enquanto que individuos com IMC superior a 30 kg/m?
ja sdo designados como obesos®. Este marcador, embora possua ampla aplicacéo
popular, também pode ser substituido por outros métodos até mais eficientes, como a
impedancia bioelétrica, a qual mede a porcentagem de gordura corporal (homens com
25% ou mais de gordura corporal e mulheres com 35% ou mais de gordura corporal
sdo considerados obesos)?.

Sendo a adiposidade excessiva (obesidade) provocada pela ingestdao de
conteudo energético (sob a forma de alimento) superior a demanda energética
atribuida ao gasto calérico, sabe-se que para cada 9,3 calorias de energia em excesso
que entram no corpo, aproximadamente 1 grama de gordura é armazenado,
principalmente, no tecido adiposo®. De acordo com estudos recentes, em condi¢cées
de obesidade, ha um aumento do nimero e do tamanho dos adipécitos®.

Contemplando as diversas abordagens literarias que fazem mencédo a
obesidade, pode-se observar uma notavel divergéncia ideoldgica, ja citada no texto,
quanto a definicAho da mesma sendo ou ndo uma doenca propriamente dita, no
entanto, € necessaria que seja feita a elucidagdo de alguns questionamentos. A
diferenciacdo da adiposidade excessiva (obesidade) da sindrome metabdlica é
fundamental, sendo a segunda uma associacao entre um grupo de disturbios do qual
a obesidade faz parte (em conjunto com a resisténcia insulinica, dislipidemia e
hipertens&o)!’. Ja observando apenas a obesidade como fator isolado, Karczewski et

al.*® sugerem alguns possiveis gatilhos para a inflamacgéo associada a obesidade. O
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primeiro deles é por meio de antigenos intestinais, onde parte-se do conceito de que
a obesidade é caracterizada por um aumento na permeabilidade do intestino. Como
consequéncia da permeabilidade aumentada, os niveis de antigenos intestinais
circulantes aumenta, incluindo os lipopolissacarideos (LPS) provenientes de bactérias
Gram positivas (antigenos, estes, que estéo fortemente associados a inflamacgé&o)*°2°.
O segundo gatilho relatado pelos autores sdo os componentes provenientes da dieta
e metabdlitos. Estas diversas espécies de lipideos, que encontram-se em elevadas
guantidades devido a dieta ou a obesidade, contribuem para a inflamac&o do tecido
adiposo, havendo destaque para o diacilglicerol e ceramidas?}??. Os &cidos graxos
livres promovem inflamacao através de sua ligacao indireta aos receptores Toll-like
(TLR’s)?122, 0 que desencadeia uma cascata de eventos de sinalizagdo que resultam
em um aumento da producdo de mediadores inflamatérios (como a IL-6 e a MCP-1)
por adipécitos, levando a uma infiltracdo por macréfagos pré-inflamatériost®. Um
terceiro mecanismo apontado seria a hipoxia (auséncia de oxigénio em quantidade
satisfatoria nos tecidos), a qual desenvolve-se a medida que o tecido adiposo
expande. Essa expansao, por sua vez, pode ser decorrente da hipoperfusédo relativa
do tecido em crescimento ou do aumento do consumo de oxigénio?3. Neste caso, a
obesidade atuaria induzindo uma reducdo localizada de PO2 (indicativo de
hipoxemia), levando a uma expressdao aumentada de leptina, IL-6, entre outros
fatores®*25,

No gue diz respeito a obesidade em relacdo ao metabolismo 6sseo, Lépez-
Gomez et al.* definem a obesidade como uma condicdo patoldégica que altera o
funcionamento corporal, influenciando no metabolismo 6sseo através de fatores
mecanicos, hormonais e inflamatérios. Os autores detalham esta relacdo entre
obesidade e massa 6ssea como uma interagdo bidimensional: a primeira favorecendo
ou desfavorecendo o segundo. Dentre os efeitos deletérios sobre o metabolismo do
tecido Osseo, destaca-se que a obesidade € reconhecida como um estado pro-
inflamatdrio associado a secrecdo de uma série de citocinas e adipocinas
fundamentais (adiponectina, leptina, IL-6, TNFa); também aponta-se que em
pacientes obesos é notavel uma diminui¢éo dos niveis de vitamina D circulante, a qual
€ sequestrada pelo tecido adiposo, causando alteracbes na formacdo Ossea

qualitativa e quantitativamente.
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3.2 Superficies de implantes hidrofilicas e hidrofobicas

Com o aumento significativo na busca por tratamentos por meio de implantes
osseointegrados, tornou-se notdria a necessidade de maiores estudos na area. A
busca por fatores que favoregcam a osseointegracdo entre 0sso alveolar e superficie
implantar tornou-se crucial ao longo dos anos, sempre visando o aumento na taxa de
sucesso do tratamento. Dentre os fatores contribuintes para o0 processo
osseointegrativo que podem ser atribuidos ao implante, o tratamento superficial tem
se mostrado de grande importancia, ganhando espac¢o na literatura como objeto de
estudo. Na reviséo realizada por Mavrogenis et al.26 em 2009, os autores listam uma
série de fatores atrelados ao implante propriamente dito que podem agir realcando a
osseointegracdo, como: seu desenho, composicdo quimica, topografia superficial,
material, forma, comprimento, didmetro e tratamentos superficiais e de revestimento.

Buser et al.'®>, em 2004, ja traziam o conceito de que as propriedades
superficiais interferem em distintos processos, como a interacdo entre células e
superficie, adsorcéo de proteinas e o desenvolvimento celular/tecidual decorrente na
interface entre o osso do hospedeiro e o biomaterial. Durante a realizagcdo do
experimento comparando implantes de diferentes superficies (componentes com
jateamento e ataque &cido padrdo sendo grupo controle em frente a implantes com o
mesmo tratamento, adicionando limpeza em N2 e armazenamento em solucao
isotdbnica de cloreto de so6dio como grupo teste), 0os autores observaram um maior
percentual de contato osso-implante no grupo teste se comparado ao controle em
estagios iniciais da regeneracao 6ssea.

Ja em 2011, Lang et al.?’ avaliaram a taxa e o grau de osseointegracédo de
implantes de diferentes superficies na fase inicial da cicatrizagdo em humanos. As
superficies utilizadas eram moderadamente rugosas, sendo uma quimicamente
modificada e hidrofilica (SLActive) e outra apenas hidrofébica (SLA). Apés os periodos
de cicatrizagao de 7, 14, 28 e 42 dias, os implantes foram removidos juntamente aos
tecidos ao redor para realizacdo de uma analise histologica descritiva e qualitativa.
Foi mensurada a quantidade direta de novo contato implante-osso (BIC) na superficie
lateral dos implantes e também foi efetuada a analise histométrica da interface tecido-
implante (propor¢ao de tecidos moles, osso velho e neoformado e presenca de detritos
0sseos ocupando o espaco da ferida cirdrgica ao redor dos componentes

implantares). No periodo experimental de 7 dias, ndo foi observada diferenca
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estatisticamente significante entre ambas as superficies testadas em todos os
parametros analisados. No periodo observacional de 14 dias, por sua vez, houve um
aumento nos valores BIC, porém ainda sem significancia estatistica. No periodo de
28 dias, foi possivel notar um aumento substancial no BIC, havendo, portanto,
diferenca estatisticamente significativa. Para finalizar, com 42 dias de cicatrizagdo foi
possivel a percep¢do de um avancado estagio de maturacao 6ssea, o qual foi evidente
na regido adjacente a ambas superficies testadas. Sintetizando os resultados obtidos
no experimento, os autores declaram que a cicatrizacéo tecidual ao redor de implantes
instalados em 0sso nativo demonstra caracteristicas similares para ambas superficies
testadas, no que diz respeito aos eventos reabsortivos e aposicionais dentro do
periodo observacional de 7 a 42 dias.

Ainda em 2011, Bosshardt et al.?® realizaram um experimento que teve por
objetivo avaliar morfométricamente e morfologicamente a cicatrizacdo tecidual
sequencial e a osseointegracdo em implantes com superficies moderadamente
rugosas. Mais especificamente, os autores buscaram a compreensao do papel dos
detritos 0sseos sobre a iniciacdo da formacdo 6ssea. Os componentes implantares
utilizados eram superficialmente modificados, sendo o primeiro provido apenas de
jateamento e ataque acido (SLA) e o segundo (SLActive), por sua vez, com a
caracteristica da hidrofilia acrescentada ao tratamento previamente citado no grupo
anterior. Os autores ainda mencionam que o experimento em questéo foi apenas uma
parte de outro estudo, ja referenciado nesta revisdo (Lang et al.?’). Seguindo os
mesmos periodos experimentais de 7, 14, 28 e 42 dias e conduzindo analises
morfologica e histométrica, os autores também relataram os seguintes resultados:
ambas as superficies tornaram-se progressivamente osseointegradas, notando-se,
apos 14 e 28 dias de cicatrizacao, diferencas significantes nos valores BIC (contato
osso-implante) em favor das superficies hidrofilicas (SLActive). Focando na
proposicao inicial sobre o esclarecimento do papel dos detritos 0sseos na iniciacao da
formacao Ossea, os autores declaram que o raio de tecidos moles identificado sugere
uma significativa contribuicdo dos detritos a iniciacdo da deposi¢cdo 6ssea, tendo em
vista que estes detritos 6sseos séo provenientes do preparo do leito para recepcéo e
instalacdo do implante.

Em 2014, Vasak et al.?% tiveram por objetivo analisar, através de um estudo
piloto em modelo animal (mini-pigs), o impacto da hidrofilia nas fases iniciais da

osseointegracdo. Secundariamente, a equipe também buscou comparar dois
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implantes de superficie hidrofilica, mas com diferentes geometrias, rugosidade
superficial e também fontes tecnoldgicas utilizadas para alcancar a hidrofilia. O
primeiro tipo de implante, o qual possuia roscas autoperfurantes e superficie com
micro rugosidades provenientes de jateamento e ataque acido, foi dividido em dois
subgrupos: o primeiro contendo os implantes em sua forma original previamente
descrita (grupo controle hidrofébico), e o segundo recebendo o condicionamento com
uma solucédo de hidroxido de sédio altamente diluido (grupo hidrofilico INICELL). O
segundo tipo de implante, constituindo o terceiro grupo experimental (grupo hidrofilico
SLActive), era composto por implantes com roscas nao perfurantes e providas de
jateamento e ataque acido seguido de lavagem sob protecdo de nitrogénio (N2) e
armazenamento em solucdo isotdnica de cloreto de sodio. Apés o procedimento
cirdrgico de remocéo dos pré-molares dos animais, 12 semanas foram aguardadas
para instalacado dos implantes (1 implante de cada grupo por quadrante, sendo 3 por
quadrante e contabilizando 12 no total). Respeitando os periodos experimentais de 5,
10 e 15 dias de cicatrizacdo tecidual para realizacdo das eutanasias, as amostras
foram finalmente removidas e processadas para confeccdo de andlise histologica e
histomorfométrica. Como resultado das analises realizadas, o0s resultados
demonstraram: um aumento inicial na formacédo éssea entre os periodos de 5 a 10
dias, o qual estava presente para ambas as superficies (hidrofilicas e hidrofébicas);
osseointegracao extremamente favoravel em um periodo demasiadamente inicial da
cicatrizacdo em ambas as superficies (valores BIC acima de 50% aos 10 dias de
andlise); ligeira tendéncia de maiores valores de novo BIC (novo contato 0sso-
implante) para implantes do segundo grupo de analise (hidrofilicos) se comparados
aos do primeiro grupo (controle hidrofébico), dentro do periodo de 15 dias de analise.
Ainda é feita a sugestdo de que a comparacdo entre os grupos hidrofilicos é de
relevancia limitada, tendo em vista o curto periodo de 15 dias de observacdo da
osseointegracao.

Ainda em 2014, Wennerberg et al.° realizaram um estudo com o objetivo de
investigar como a nanoestrutura e a hidrofilia (molhabilidade) influenciam a
osseointegracdo, bem como identificar se ambas, em combinac&o ou isoladamente,
desempenham papel fundamental na melhora do processo osseointegrativo. O
experimento foi realizado em modelo animal (coelhos) e conteve 4 grupos: grupo
SLA/controle (discos com jateamento e ataque acido com uma mistura de &cido

cloridrico e acido sulfurico seguido de limpeza com &cido nitrico e lavagem em agua
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deionizada); grupo SLActive (discos com 0 mesmo processo de jateamento e ataque
acido realizado no grupo anterior, mas com posterior recobrimento com nitrogénio
para prevencdo do contato com ar atmosférico e armazenamento em solucéo de
cloreto de sodio 0,9%); grupo SLAnano (discos SLActive mantidos por 3 meses em
solucéo de cloreto de sodio, lavados ultrassénicamente em &gua ultrapura para
remover resquicios do NaCl, secos em jatos de nitrogénio e envoltos em uma folha de
aluminio por 4 meses prévios a implantacdo); grupo pmodSLA (discos SLA
submetidos a limpeza com plasma rico em oxigénio e subsequente armazenamento
em solucdo de NaCl 0,9% durante 1 més previamente a implantacdo). Apés a
realizacdo dos procedimentos cirargicos de instalacdo dos discos seguiu-se,
posteriormente, para a eutanasia (com 4 e 8 semanas experimentais). Apos a
eutanasia, foi confeccionado o teste de tracdo com uma maquina de teste Instron 8511
e teste de arrancamento. De acordo com os resultados obtidos, foi notado um aumento
significativo na for¢a de arrancamento nas quatro superficies analisadas, dentro dos
periodos experimentais de 4 a 8 semanas. Com quatro semanas, o grupo SLActive
demonstrou os maiores valores, comparativamente com os grupos SLA e SLAnano,
ndo havendo diferenca estatisticamente significante com relacdo ao ultimo grupo
(pmodSLA). Os resultados para o periodo de 8 semanas foram similares aos descritos
no periodo de 4 semanas, levando as seguintes conclusdes: a osseointegragéo foi
influenciada pela molhabilidade, sendo as superficies super-hidrofilicas as detentoras
de uma resposta do tecido 6sseo mais forte, comparativamente as hidrofébicas;
osseointegracao foi positivamente influenciada pela presenca da nanoestrutura; a
resposta tecidual 6ssea foi mais forte quando nanoestrutura e molhabilidade foram
utilizadas em combinacéo.

Em 2015, Sartoretto et al.}* avaliaram em modelo animal (coelhos) o impacto
de duas diferentes superficies implantares comercialmente disponiveis no mercado
sobre a osseointegracao. As superficies utilizadas foram divididas em dois grupos:
grupo 1 contendo implantes Neoporos, 0s quais recebiam jateamento com particulas
abrasivas seguido de ataque acido e grupo 2, contendo implantes Acqua que eram
submetidos ao mesmo tratamento superficial, mas com sua manutencdo em solucéo
isotonica de cloreto de sodio 0,9%. Os implantes foram instaladas nas tibias dos
animais bilateralmente, sendo os Neoporos inseridos do lado direito e os Acqua do
lado esquerdo. Apds os periodos experimentais de 14 e 28 dias, os coelhos foram

eutanasiados e as amostras (tibia contendo o implante) coletadas para posterior
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processamento. Com a confecgcdo de andlises histologica e histomorfométrica, os
resultados demonstraram que em ambos os periodos experimentais, maior formagao
de osso trabecular neoformado entre as roscas do implante foram observadas no
grupo hidrofilico (Acqua), se comparado ao grupo hidrofébico (Neoporos); melhor
propriedade osseocondutora para o 0sso neoformado na regido apical dos implantes
do grupo 2, observacao feita através de microscopia de luz polarizada; maiores
valores de BIC (contato osso-implante) para os implantes pertencentes ao grupo 2 ao
final do periodo experimental de 28 dias, resultado também observado para os valores
BAFO (osso formado na area compreendida entre as roscas dos implantes). Com
base nos dados previamente relatados, Sartoretto et al.!* afirmam que as
propriedades quimicas e de molhabilidade presentes nos implantes do grupo Acqua
foram capazes de acelerar a osseointegracdo e aumentar a interface osso-implante,
se comparados aos componentes do grupo Neoporos.

Em 2017, Sener-Yamaner et al.®! foram responsaveis pela realizacdo de um
estudo que teve como principal proposta a comparacéo da perda 6ssea marginal ao
redor de implantes de carga precoce, instalados a nivel tecidual. Os implantes
escolhidos para o experimento foram o SLA e o SLActive, ambos da marca
Straumann. Desta forma, 137 implantes SLA e 68 SLActive foram instalados em um
total de 55 pacientes e receberam sua carga final apés um periodo de cicatrizacédo de
8 e 3 semanas, respectivamente. A perda 6ssea marginal peri-implantar foi
determinada radiograficamente no inicio e também apds decorrido um intervalo médio
de tempo variando entre 20 a 81 meses. Foram analisados os efeitos de fatores de
grande relevancia sobre a perda 0ssea marginal, como a localizacdo (mandibula ou
maxila), fumo, comprimento e didmetro do implante, sexo e o tipo de prétese. De
acordo com os resultados observados, uma taxa de sobrevida geral de 98,2% foi
identificada, sendo 99% para implantes SLA e 97% para implantes SLActive. Além
disto, apos um acompanhamento de 20 meses a média de perda 0ssea marginal foi
ligeiramente maior nos SLA (0,24mm) com relacdo aos SLActive (0,17mm), e,
decorridos 81 meses, as meédias alcancadas foram de 0,71 mm e 0,53 mm,
respectivamente. Finalizando seu estudo, os autores sugerem que ambos o0s
implantes (SLA e SLActive) sdo capazes de alcancar sucesso clinico em um periodo
de acompanhamento de 6,5 anos.

Em 2018, Pinotti et al.®? publicaram um estudo pré-clinico que teve como

principal objetivo a avaliacdo do efeito de superficies hidrofilicas sobre a
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osseointegracdo em areas enxertadas com 0sso bovino desproteinizado (DBB) e com
ceramica bifasica de hidréxiapatita/B-fosfato tricalcico (HA/TCP). Durante a fase
experimental, os ratos utilizados como modelo animal foram divididos em quatro
grupos de acordo com o biomaterial e o tipo de implante que seria usado: DBB: uso
de osso bovino desproteinizado e instalagdo de implantes de superficie maquinada;
HA/TCP: uso de ceramica bifasica de hidroxiapatita/p-fosfato tricélcico e instalacéo de
implantes de superficie maquinada; DBB-H: uso de osso bovino desproteinizado e
instalacdo de implantes hidrofilicos; HA/TCP-H: uso de ceramica bifasica de
hidroxiapatita/B-fosfato tricalcico e instalacdo de implantes hidrofilicos. Os defeitos
0sseos foram confeccionados na tibia dos animais bilateralmente para subsequente
preenchimento com o respectivo biomaterial. Decorridos 60 dias ap0s a enxertia, foi
feito o procedimento cirdrgico de instalacdo dos implantes de acordo com o grupo pré-
determinado. Apds os periodos experimentais de 15 e 45 dias, os animais foram
eutanasiados e suas tibias removidas para processamento histolégico. Com base nas
analises biomecéanica, microtomografica, histométrica e imunohistoquimica
realizadas, os autores chegaram a uma série de resultados de grande relevancia,
como: o torque de remoc¢ao mensurado na anélise biomecénica foi maior nos periodos
de 45 dias se comparados aos de 15 dias, e também no grupo HA/TCP-H de 15 dias,
se comparado ao grupo HA/TCP no mesmo periodo de analise; o volume de tecidos
mineralizados mensurado através da analise microtomografica demonstrou resultados
similares ao torque de remocao, havendo diferenca significativa entre os grupos
HA/TCP-H e HA/TCP no periodo de 45 dias, favorecendo o grupo com implantes
hidrofilicos; os valores de contato osso-implante (BIC) foram maiores em todos os
grupos que possuiam implantes hidrofilicos, se comparados aos respectivos grupos
com implante maquinado, considerando ambos o0s periodos experimentais adotados;
os valores correspondentes ao 0sso formado na area compreendida entre as roscas
do implante (BBT), os quais também foram obtidos atraveés de analise histométrica,
demonstraram uma superioridade dos grupos hidrofilicos, se comparados aos grupos
de superficie maquinada, considerando o periodo de 45 dias. Sintetizando os dados
relatados anteriormente, os autores sugerem que implantes de superficie hidrofilica
agem melhorando o padréo de osseointegracdo em areas enxertadas com DBB e
HA/TCP, se comparados a implantes de superficie maquinada, usando o modelo

animal.
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Em 2019, Marenzi et al.® realizaram um estudo que investigou os efeitos de
diferentes tratamentos na morfologia superficial de implantes de titanio (tanto quimicos
guanto mecanicos). Foram utilizados dois tipos de implante que diferiam em sua
macro-morfologia e tratamento superficial. Os tratamentos superficiais de escolha
foram o jateamento com particulas abrasivas e, nos implantes constituintes do outro
grupo, o ataque acido com solucéo de &cido fluoridrico a 2% e acido nitrico a 10%.
Com base nos resultados obtidos, os autores sustentam que implantes que receberam
0 jateamento com particulas abrasivas demonstraram valores inferiores em relacéo
aos implantes que receberam a modificagdo quimica com condicionamento acido, no
que diz respeito a média aritmética da soma dos valores do perfil de rugosidade
identificado. Além disto, os implantes que foram submetidos ao ataque &acido
demonstraram valores irregulares para o perfil de rugosidade, enquanto que 0s
jateados revelaram a presenca de 6xido de aluminio residual em suas superficies.

No mesmo ano, a reviséo de Albrektsson et al.3* esclarece que o titanio, por si
s, ja apresenta caracteristica hidrofilica, elucidando que o angulo de contato formado
com uma gota d’agua diretamente com a superficie do material esta abaixo de 90°.
No entanto, os autores relatam que a grande maioria dos implantes comercialmente
disponiveis no mercado demonstram-se hidrofébicos, atribuindo este fato as
diferentes técnicas de fabricacdo existentes, e as possiveis contamina¢des (com
carbono, por exemplo). Ainda debatendo sobre a hidrofilia superficial, os autores
afirmam que diferentes procedimentos podem ser capazes de criar uma superficie
com alta hidrofilicidade, criando um angulo de contato proximo a 0°. Desta forma, em
tal superficie, uma gota de agua ou de sangue se espalhara imediatamente molhara
a superficie. Para atingir uma adequada limpeza da superficie super hidrofilica, os
autores ainda citam métodos comuns, como o tratamento com plasma e a irradiagdo
com luz ultravioleta.

Na revisdo sistematica seguida de metanalise apresentada por Norton et al.3°,
em 2020, os autores tiveram como objetivo a avaliagao dos resultados, a longo e curto
prazo, para mudancas no nivel 6sseo marginal ao redor de implantes, sendo estas
mudancas beneficiadas por diferentes preparacdes de superficies implantares: Astra
Tech OsseoSpeed (ATO), Straumann SLA/SLActive (SLA) e Nobel Biocare TiUnite
(NBT). Apés a cuidadosa andlise da literatura existente, os autores observaram que:
na sub-andlise realizada comparando implantes SLA com implantes SLActive, nao

houve diferenca estatistica significante na média ponderada para a mudanca no nivel
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0sseo marginal. Ainda comparando as superficies do grupo SLA, agora em um
acompanhamento de 1 ano e de 5 anos, ndo foram encontradas diferencas
estatisticamente significativas entre as meédias ponderadas da mudanca no nivel
0sseo marginal, no nivel 6sseo e no nivel tecidual dos implantes. Como concluséo, os
autores sugerem que implantes com superficies de rugosidade média a moderada
demonstraram apenas pequenas mudanc¢as na média do nivel de osso marginal em
um acompanhamento de 1 e 5 anos.

Almassri et al.l® em 2020, realizaram uma revisdo sistematica seguida de
metanalise, propondo avaliar a estabilidade e a taxa de sobrevida de implantes com
superficie hidrofilica, se comparados aos implantes de superficie com jateamento e
ataque acido. Os autores indicam inicialmente que a modificacdo superficial atraves
do aumento da molhabilidade (hidrofilicidade) € capaz de melhorar a osseointegracao,
reduzindo o periodo de cicatrizacdo. ApOs a revisdo, a qual incluiu cinco testes
controlados de randomizacao (246 implantes dentais), os autores declararam que nao
foram identificadas diferencas clinicamente significantes na estabilidade implantar e
na taxa de sobrevida, se comparados implantes hidrofilicos com implantes controle

(com apenas jateamento e ataque acido).
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4 MATERIAL E METODO

O estudo foi aprovado na Comisséo de Etica no Uso de Animais da FOAr-
UNESP (CEUA-07/2019 — Anexo A). Para sua realizacéo, foram utilizados 64 ratos
machos (Rattus norvegicus), variacao albinus, Holtzman, fornecidos pelo Biotério do
Campus da UNESP de Araraquara. Os roedores possuiam aproximadamente trés
meses de idade, e sua massa corporal variava entre 160-240 gramas no momento de
sua chegada ao Biotério da Faculdade de Odontologia da UNESP de Araraquara
(FOAr-UNESP). Os animais foram mantidos sob condi¢cdes controladas de umidade,
luz e temperatura, e obtiveram acesso integral a agua (ad libitum) e racao sdlida de
acordo com a dieta pré-determinada.

O célculo amostral do presente estudo foi realizado com base nos resultados
da porcentagem de contato osso-implante (BIC) obtidos previamente no estudo de
Pinotti et al.®2, que avaliou as propriedades de biomateriais e o efeito osseointegrativo
de diferentes superficies implantares. De acordo com o estudo, a menor diferenca
entre as médias dos grupos que apresentaram diferenca estatisticamente significante
foi de 19,29%, com desvio padrdo de 6,59%. Desta forma, verificou-se que uma
amostra de sete animais por grupo/periodo foi suficiente para a aplicacdo de testes
estatisticos com um erro tipo a de 0,05 e um poder-B de 0,90. Foram utilizados 8
animais por grupo/periodo considerado uma perda de 14% relativo a possivel perda

de animais.

4.1 Distribuicao dos animais e grupos

A divisédo dos ratos foi feita aleatoriamente em quatro grupos com dezesseis

animais em cada, sendo eles avaliados em dois periodos experimentais diferentes: 15
e 45 dias (com oito animais/grupo/periodo). Os critérios utilizados para a divisdo dos
grupos foram o tipo de implante instalado na tibia dos animais e a condicéo sistémica
a qual seriam submetidos:
Grupo Saudavel/Hidrofilico (SHL): animal sistematicamente saudavel e instalacao
de implante com superficie modificada por jateamento de Oxidos e ataque acido e
mantida em solucdo de cloreto de sddio (Implante Acqua, Neodent®, Curitiba, PR,
Brasil);
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Grupo Saudavel/Hidrofébico (SHB): animal saudavel e instalagdo de implante com
superficie modificada por jateamento de éxidos e ataque &acido (Implante NeoPoros,
Neodent®, Curitiba, PR, Brasil);

Grupo Obeso/Hidrofilico (OHL): animal obeso e instalacdo de implante com
superficie modificada por jateamento de éxidos e ataque acido e mantida em solucéo
de cloreto de sddio (Implante Acqua, Neodent®, Curitiba, PR, Brasil);

Grupo Obeso/Hidrofobico (OHB): animal obeso e instalacdo de implante com
superficie modificada por jateamento de 6xidos e ataque acido (Implante NeoPoros,
Neodent®, Curitiba, PR, Brasil).

Os implantes NeoPoros utilizados na pesquisa receberam tratamento
superficial através do uso de O0xidos granulados controlados, promovendo cavidades
na superficie implantar que, posteriormente, foram uniformizadas com a técnica de
condicionamento com &cido. J& os implantes Acqua, por sua vez, diferenciavam-se
por sua superficie hidrofila, obtida através de sua manutencdo em solucao de cloreto

de sédio apds o recebimento do tratamento superficial®®.

Figura 1 — Distribuicdo dos animais

Distribuicao

dos animais
(64 animais)
Saudaveis r Obesos 1
(32 animais) (32 animais)

Hidrofdbicos Hidrofilicos Hidrofdbicos Hidrofilicos

‘{13 animais}‘ "{16 animaisl "{16 animaisl ‘{16 animaisl

15 dias 45 dias 15 dias 45 dias 15 dias 45 dias 15 dias 45 dias

(8 animais) (8 animais) (8 animais) (8 animais) (8 animais) (8 animais) (8 animais) (8 animais)

Fonte: Elaboracao prépria.
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4.2 Indugéo da obesidade

Para inducdo da obesidade os animais foram submetidos a uma dieta hiper-
caldrica através da racao hiper-lipidica, a qual era composta de racéo para roedores,
amendoim, chocolate ao leite e bolacha de maisena em uma proporcéo de 3:2:2:13".
Essa racdo continha aproximadamente 3,82 kcal/g e sua tabela nutricional consistia
em 40 g de carboidratos, 19 g de lipidios, 13 g de proteinas, 4 g de fibras e 73 mg de
sédio por 100 g de racdo. Comparativamente, a racdo padrdo para roedores
(Labina/Purina, Ribeirdo Preto, Brasil) continha aproximadamente 2,25 kcal/g e sua
tabela nutricional consistia em 48 g carboidratos, 4 g de lipidios, 22 g de proteinas, 8
g de fibras e 200 mg de sddio por 100 g de racao.

A administracao da ragéo foi iniciada 75 dias antes da instalagao dos implantes,
persistindo ao longo de todo periodo experimental pré-determinado ao grupo®’. A
substituicdo da racao foi feita diariamente, e cada animal recebeu 40 g/dia. Devido ao
peso que os ratos atingiriam, eles foram divididos em dois ou até trés por caixa.

O preparo da racao foi feito em receitas, sendo que cada receita possuia 750 g
de racéo para roedores, 500 g de amendoim, 500 g de chocolate ao leite e 250 g de
bolacha de maisena. Para que os ingredientes fossem integrados, foi necessario:
triturar a racdo padrdo (obtida no préprio biotério da Faculdade de Odontologia de
Araraguara), o amendoim (sem sal e sem casca) e a bolacha de maisena, pesando-
0s e separando-0s na quantidade desejada por receita. Apos a trituracao e separacao,
todos os ingredientes foram juntos em uma bacia, faltando apenas o acréscimo do
chocolate ao leite, o0 qual era derretido com auxilio de um micro-ondas e sobreposto
na mistura. Para que houvesse total incorporacdo do chocolate a massa total, foi
necessario 0 acréscimo de uma pequena quantidade de agua levemente aquecida.
Apés adequada mistura e total incorporacdo dos ingredientes, a massa era
armazenada em uma geladeira para que fosse levada ao biotério, onde era pesada
em fracOes de 40 g. As fracbes eram armazenadas por um periodo de até 10 dias na
geladeira do biotério, sendo administradas e substituidas diariamente para cada
animal.

Os animais com obesidade induzida e os animais saudaveis foram pesados
semanalmente desde a chegada ao biotério. Para comprovacdo do modelo
experimental, foram utilizados dados comprobatérios ja referenciados na literatura nos

guais apenas a massa corporal dos animais € suficiente para determinar se o animal
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se encontra obeso34°. Animais que atingiam uma diferenca de peso corporal 215%
em relacdo ao peso corporal dos animais saudaveis, eram considerados obesoss38-4°,
Para obtencdo destes valores, foi feita uma média dos pesos registrados
semanalmente tanto para roedores saudaveis, quanto para roedores com dieta hiper-

caldrica, permitindo uma comparacao ao longo das semanas.

4.3 Procedimento cirurgico

Os animais foram anestesiados por uma combinagcdo de Quetamina (Agener
Unido Ltda, Sdo Paulo, SP, Brasil) na dosagem de 0,08 ml/100g de massa corporal
com Xilazina (Rompum, Bayer S.A., Sdo Paulo, SP, Brasil) na dosagem de 0,04
ml/100g de massa corporal. Posteriormente, foram submetidos a tricotomia da regiao
interna das patas posteriores direita e esquerda, onde j4 havia sido realizada a
antissepsia.

Uma incisdo de aproximadamente 10 mm foi realizada, em planos, sobre a
tuberosidade da tibia. Apos dissecc¢édo delicada, a regido foi preparada para instalacéo
dos implantes por meio da aplicagcdo de uma sequéncia progressiva de fresas (fresa
lanca; fresa espiral de 2.0 mm — Neodent®; Curitiba, PR, Brasil) para acomodar um
implante de titAnio com 4 mm de altura por 2.2 mm de didametro (Implantes NeoPoros
e Acqua, Neodent®, Curitiba, PR, Brasil). Todas as perfuracfes foram realizadas com
o auxilio de um motor elétrico, ajustado a 1200 rpm, sob abundante irrigacdo com
solucdo salina estéril. O implante foi instalado com a ajuda de uma chave digital
(Chave digital hexagonal 1.2mm — Neodent, Curitiba, PR, Brasil).

O tecido foi suturado por planos internamente com fio reabsorvivel 5.0 (Vicryl
Ethicon, Johnson & Johnson, S&o José dos Campos, Brasil) e externamente com fio
de seda 4.0 (Ethicon, Johnson & Johnson, Sdo José dos Campos, Brasil). Os animais
receberam, em dose Unica, penicilina associada a estreptomicina na dosagem 0.1
ml/100g de peso (Pentabidtico® (Wyeth-Whitehall Ltda, S&o Paulo, Brasil) por via
intramuscular e 0.03 ml/100 g de peso de cetoprofeno (Ketoflex; Mundo Animal, Séo
Paulo, Brasil) por via sub-cutanea.

Nos periodos de 15 e 45 dias ap6s os procedimentos cirargicos de instalacédo
dos implantes, os animais foram submetidos a eutanasia por aprofundamento da dose
de anestésico. As tibias foram removidas e randomicamente separadas, sendo que

uma delas foi utilizada para as analises microtomografica e histomorfométrica,
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enquanto que a outra tibia foi utilizada para as analises biomecanicas.

Figura 2 - Descricdo do modelo experimental

- 75 dias 0 15dias 45 dias
| | | |
| | I I
Inicio da dieta de Cirurgia de | i
acordo com 0 grupo instalacdo dos | !
pré-determinado implantes | i
i i

Eutahésia Eutahé\sia

Fonte: Elaboracao prépria.

4.4 Avaliacao biomecanica

ApoOs a eutandsia as tibias foram removidas e estabilizadas em uma pequena
morsa. Uma chave hexagonal (1.2mm de diametro) foi conectada tanto no implante
como no torquimetro (Tohnichi, modelo ATG24CN-S, Toquio, Japdo - com escala
graduada de 0.05 N/cm, medindo a forca de 3 a 24 Ncm) e foi realizado um movimento
anti-horario com o objetivo de desrosquear o implante. O pico maximo necessario para

movimentar o implante foi descrito como o valor do torque de remocéao.

4.5 Avaliagdo microtomografica

As tibias que ndo passaram pela analise biomecéanica foram fixadas em
paraformaldeido a 4% por 48 horas e posteriormente armazenadas em alcool 70°,
apos lavagem em agua corrente por um periodo de seis horas. Antes das pecas
iniciarem 0 processo para inclusdo em resina, estas foram escaneadas por um
microtomaégrafo (Skyscan, Aatselaar, Bélgica) com os seguintes parametros: pixel da
camera: 12.45; Poténcia do tubo de raio-x: 65 kVP, intensidade do raio-x: 385 pA,
tempo de integracéo: 300 ms, filtro: Al-1 mm e tamanho do voxel: 18 ym3. As imagens
foram reconstruidas, reposicionadas espacialmente e analisadas por softwares
especificos (NRecon, Data Viewer, CTAnalyser, Aatselaar, Bélgica). A regido de
interesse (ROI) foi definida como uma regido circular com 0,5 mm em torno de todo o

diametro do implante. Esse ROI foi definido como Volume Total (0,5mm de margem
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ao redor dos implantes- 4,5 mm x 3,2 mm). Como os implantes colocados nao
receberam o cover screw, em alguns casos, ocorreu a formacdo 6ssea dentro da
plataforma protética. Para que esta formacgao 6ssea nao interferisse com a analise do
volume de tecido mineralizado ao redor do implante, foi definido um segundo ROlI,
com o intuito de remover do volume da plataforma. Com os resultados obtidos nos
dois ROIs, foi possivel definir o volume de formacdo 6ssea utilizando a férmula:
Volume Total — Volume Plataforma = Volume de tecido 6sseo mineralizado (VTOM).
O threshold utilizado na analise foi de 25-90 tons de cinza, e os valores do volume do
tecido mineralizado ao redor dos implantes foi obtido na forma de porcentagem3?. Um
examinador calibrado e cego para 0s grupos experimentais executou essa andlise
(JCSP).

Figura 3 — Representagcédo das regides de interesse (ROI): ROl maior representado pela
circunferéncia vermelha e area radiolticida compreendida dentro da mesma; e
ROl menor representado pela circunferéncia amarela e &rea radiollcida
compreendida dentro da mesma

Fonte: Elaboracao prépria.
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4.6 Avaliacdo histomorfométrica

ApOGs o0 escaneamento, as tibias foram desidratadas em uma série crescente
de etanodis (60 — 100%) e infiltradas e polimerizados em resina fotopolimerizavel
(Technovit 7200 VLC, Kultzer Heraus GmbH & CO, Wehrheim, Alemanha). Os blocos
contendo o implante e o tecido 6sseo ao seu redor foram cortados em um ponto central
usando um sistema de corte e desgaste (Exakt Apparatebeau, Hamburgo, Alemanha).
As seccdes apresentaram aproximadamente 45 um de espessura e foram coradas
com azul de Stevenel associado a fucsina acida e analisadas em um microscopio
optico (DIASTAR — Leica Reichert & Jung products, Wetzlar, Alemanha) com o
aumento de 100X. As avalia¢Bes histomorfométricas foram realizadas com o software
para analise de imagem (Image J, San Rafael, CA, EUA). As porcentagens de contato
osso-implante (%BIC) e de area Ossea entre espiras (%BBT) foram avaliadas
separadamente na segunda, terceira e quarta roscas dos implantes,
bilateralmente3?4!, Essas andlises foram realizadas por um examinador cego e
calibrado (JCSP).

Figura 4 — Selecdo da segunda, terceira e quarta roscas, bilateralmente, para confeccdo da
andlise BIC (%) e BBT (%)

Fonte: Elaboracao prépria.
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4.7 Andlise estatistica

O software GraphPad Prism 8 (San Diego, CA, USA) foi utilizado para
realizacdo da andlise estatistica. Os dados obtidos a partir das anélises biomecéanica,
microtomografica e histomorfométrica foram avaliados quanto a normalidade através
do teste de Shapiro-Wilk, demonstrando, em todas as avaliacbes, uma distribuicdo
normal (a=0,05).

As diferencas entre os grupos foram examinadas através do teste parameétrico
ANOVA seguido de teste Tukey (p<0,05), possibilitando a compreensao dos dados
previamente obtidos para o torque de remocédo (analise biomecéanica), volume de
tecidos mineralizados (anélise microtomografica) e formacdo 6ssea ao redor das
superficies implantares (anélise histomorfométrica).

Para andlise comparativa das massas corporais dos animais obesos em

relacdo aos saudaveis, usou-se teste T (p<0,05).
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5 RESULTADO

Os dados obtidos no presente estudos nos levaram aos seguintes resultados.

5.1 Peso corporal

Os animais submetidos a dieta hiper-lipidica e analisados no periodo
experimental de 15 dias foram constatados obesos a partir da quarta semana de dieta,
guando apresentaram 18,72% de peso corporal a mais que 0s animais saudaveis. Na
pesagem realizada previamente ao procedimento cirdrgico de instalacdo dos
implantes, o percentual observado foi de 18,88%, enquanto que na eutanasia,
20,62%. Estatisticamente, saudaveis e obesos comecaram a apresentar diferenca
significante a partir da terceira semana (p<0,05) (Figura 5).

No periodo experimental de 45 dias, onde a dieta foi administrada durante 17
semanas, valores acima de 15% de diferenca no peso corporal dos animais foram
observados a partir da quinta semana (15,73%), persistindo até o procedimento
cirirgico de instalacdo dos implantes (17,38%) e eutanasia (22,68%). Nos dados
estatisticos, uma diferenca estatisticamente significante foi notada da segunda
semana em diante (p<0,05) (Figura 6).

Figura 5 — Gréfico representando os valores de peso corporal (g) de todo o periodo
experimental dos animais saudaveis e obesos de 15 dias
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Fonte: Elaboracao prépria.
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Figura 6 - Grafico representando os valores de peso corporal (g) de todo o periodo
experimental dos animais saudaveis e obesos de 45 dias.
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Fonte: Elaboragéo prépria.

5.2 Andlises experimentais

Os dados numéricos obtidos para o volume de tecidos mineralizados (VTOM%),
contato osso-implante (BIC%), area é6ssea entre as espiras (BBT%) e torque de
remocao (N/cm) foram representados em forma de tabelas (Tabelas 1, 2 e 3).

Pode-se observar que houve um aumento no torque de remogéao (N/cm) em
todos os grupos quando se compara 0s periodos experimentais, com exce¢ao dos
grupos obesos/hidrofébicos; com o aumento do periodo de observacéo, ocorreu um
aumento gradual na for¢a de contra-torque de remog¢éo dos implantes em todos os
grupos saudaveis/hidrofilicos e no grupo obeso/hidrofilico (p<0.05), com excecao do
grupo OHB, que ndo apresentou diferenca estatistica (Tabela 1). Na analise
microtomografica ndo houve diferenca estatisticamente significante entre os grupos e
periodos quanto ao volume de tecido 6sseo mineralizado (Tabela 2). A andlise
histomorfométrica demonstrou nao haver diferenca estatisticamente significante entre
a formacéo 6ssea em contato com a superficie do implante (BIC) e a formacao 6ssea
na area compreendida entre as roscas do implante (BBT) entre os grupos e periodos
(Tabela 3).



Tabela 1 — Média e desvio padrdo do torque

experimental
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de remocdo (N/cm) por grupo/periodo

15 dias 45 dias
SHB 3,06+154A 15,4+7,894A
OHB 10,15+ 2,79 16,52 + 8,15
SHL 8,16 +2,368 18,53+ 10,418
OHL 7,79+498C 16,74 + 8,45 €

Houve diferenca entre os periodos nos saudaveis e nos obesos do grupo hidrofilico e nos
saudaveis/hidrofébicos (p<0,05). Nao houve diferenca entre 0s grupos nos mesmos periodos
experimentais. Letras iguais indicam diferenca estatistica entre os grupos na mesma condi¢céo
sistémica e superficie.

Fonte: Elaboragéo proépria.

Tabela 2 — Média e desvio padrdo do volume de tecidos ésseos mineralizados (VTOM%) da
analise microtomografica

15 dias 45 dias
VTOM(%) VTOM(%)
SHB 78,42 + 3,23 81,61+ 3,78
OHB 77,26 +1,83 79,68 + 4,36
SHL 79,47 * 4,29 81,45 + 3,36
OHL 78,79 + 3,45 78,44 + 2,91

N&o houve diferenca entre os grupos e intra grupos (p<0,05).

Fonte: Elaboracao prépria.

Tabela 3 — Média e desvio padrdo do contato osso-implante (BIC%) e area 6ssea entre as
espiras (BBT%) da andlise histomorfométrica

15 dias 45 dias
BIC (%) BBT (%) BIC (%) BBT (%)
SHB 47,12 + 13,85 31,93+7,86 52,02 + 18,6 41,82 + 15,61
OHB 50,04 + 12,45 44,16 + 14,92 49,7 + 16,07 46,51 14,23
SHL 35,2 £ 12,65 31,14 £ 4,41 52,79 + 22,38 32,67 + 8,41
OHL 36,51 + 16,33 35,86 + 14,72 40,38 + 11,7 45,2 + 16,69

N&o houve diferenca entre os grupos e intra grupos (p<0,05).

Fonte: Elaboragéo prépria.
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Figura 7 — Representacdo das laminas contendo a segunda, terceira e quarta espiras dos
implantes a partir das quais foram confeccionadas as andlises BIC (%) e BBT (%).
Verticalmente a indicacdo do periodo experimental e horizontalmente a condicédo
sistémica e superficie implantar

15 dias 45 dias

Fonte: Elaboracéo proépria.
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6 DISCUSSAO

O presente estudo teve como objetivo avaliar o efeito da obesidade na
osseointegracdo de implantes com a superficie modificada por jateamento e ataque
acido e mantidos em solucdo isotdnica (Superficie Hidrofilica) e de implantes
modificados apenas pelo jateamento e ataque acido (Superficie Hidrofobica) atraves
do torque de remocao, volume de tecidos mineralizados e formacdo Ossea peri-
implantar, nos periodos experimentais de 15 e 45 dias.

Os dados obtidos demonstraram diferencas estatisticamente significantes no
torque de remocdo entre os periodos quando analisada a mesma superficie em
condicdo de saude e de obesidade, com excecdo dos periodos de 15 e 45 dias nos
grupos obesos hidrofébicos. A analise de torque de remog¢édo demonstra a interacéo
tridimensional entre a superficie do implante e o tecido 6sseo. De acordo com Faeda
et al42pl7iztaducdo nossa g resyltado desta andlise € “[...] influenciado pelas
propriedades mecéanicas do osso adjacente, em qualidade e quantidade e o grau de
contato osso-implante”.  Sakakura et al.*3, demonstraram que em condicdes
saudaveis, a remodelacdo 6ssea ocorre progressivamente, aumentando o grau de
contato osso-implante e, consequentemente, aumentando o torque necessario para
remocao do implante. Os resultados da analise de torque de remocéo do presente
estudo demonstraram que a obesidade nao influenciou na osseointegracédo nas duas
superficies testadas.

Os resultados das avaliagdes microtomografica e histomorfométrica,
demonstraram uma similaridade estatistica entre os diferentes grupos experimentais
no que diz respeito ao volume de tecido 6sseo mineralizado formado (VTOM%) e os
valores BIC (%) e BBT (%).

A auséncia de diferencas estatisticas significantes encontradas na formacéo
0ssea peri-implantar entre os grupos saudaveis e obesos demonstra que a condi¢ao
sistémica nao interferiu na osseointegracdo das duas superficies testadas. Coelho et
al.8, demonstraram um impacto negativo da obesidade/sindrome metabélica (O/SM)
e diabetes mellitus tipo-2 (DM) sobre a ossointegracdo, uma vez que a formacao
0ssea peri-implantar foi pior nos grupos O/SM e DM em relacdo ao grupo controle.
Neste estudo os autores nao especificaram qual o tratamento superficial dos implantes
utilizados no experimento, o que pode indicar a diferenca nos resultados obtidos no

presente estudo, além da diferenca na condicéo sistémica avaliada.
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Sartoretto et al.'4, avaliaram a osseointegracdo das superficies de implantes
Acqua e Neoporos em periodos curtos de 14 e 28 dias em tibias de coelhos. Os
resultados demonstraram, nestes periodos iniciais da osseointegracdo, que a
superficie hidrofilica promove maior contato osso/implante e acelera a
osseointegracao. Estes resultados ndo podem ser comparados com o presente estudo
levando-se em consideracéo a diferenca dos animais utilizados, tempo de avaliagéo,
tipo de osso onde os implantes foram instalados (tibias de coelhos x tibias de ratos) e
a metodologia de andlise histométrica; Sartoretto et al.1* analisaram todas as roscas
dos implantes (areas de osso cortical e trabecular) e o presente estudo avaliou as
primeiras roscas que estéo inseridas em 0sso cortical.

No presente estudo, os implantes hidrofobicos e hidrofilicos ndo demonstraram
diferencas estatisticas significativas, se comparados em um mesmo periodo
experimental e sob mesmas condi¢des sistémicas, corroborando com o estudo de
Lang et al.?’, que avaliaram histolégicamente em humanos as superficies SLA®
hidrofébica e SLActive® hidrofilica (Institute Straumann AG, Basel, Switzerland). Os
autores observaram nos periodos iniciais de osseointegracdo os mesmos resultados
para formacéo 6ssea dentro das roscas dos implantes (BIC) para as duas superficies.
Em 2011 Bosshardt et al.?8, por sua vez, avaliaram histologicamente em humanos a
cicatrizacdo e osseointegracdo dos implantes de superficies SLA® hidrofobica e
SLActive® hidrofilica e os resultados ndo demonstraram diferenca entre as duas
superficies.

No atual experimento foram utilizadas as superficies NeoPoros e Acqua, as
guais possuem como caracteristica em comum o tratamento superficial através do
jateamento de o6xidos granulados e ataque &cido, sendo a superficie Acqua
diferencialmente armazenada em solucdo isotbnica de cloreto de sddio para
agregacédo da caracteristica hidrofilica. De acordo com Sartoretto et al.4, com base
nos resultados de seu experimento em modelo animal (coelhos), os autores afirmaram
gue as propriedades quimicas e de molhabilidade presentes nos implantes do grupo
Acqua foram capazes de acelerar a osseointegragcdo e aumentar a interface 0sso-
implante, se comparados aos componentes do grupo Neoporos. Relembrando os
resultados obtidos no estudo de Lang et al.?’, os autores declararam que a
cicatrizacdo tecidual detectada ao redor de implantes SLA® (superficie hidrofébica) e
SLActive® (superficie hidrofilica) instalados em o0sso nativo demonstrou caracteristicas

similares para ambas superficies testadas, no que diz respeito aos eventos
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reabsortivos e aposicionais dentro do periodo observacional de 7 a 42 dias. Os
resultados obtidos por Vasak et al.?® em seu estudo em modelo animal avaliando o
impacto da hidrofilicidade nas fases iniciais da osseointegracdo, foi constatado um
aumento inicial na formacao 0ssea entre os periodos de 5 a 10 dias, 0 qual estava
presente para ambas as superficies estudadas (hidrofilicas e hidrofobicas). Sener-
Yamaner et al.3%, por sua vez, sugerem que ambos os componentes implantares
analisados (SLA e SLActive) sdo capazes de alcancar sucesso clinico em um periodo
de acompanhamento de 6,5 anos, levando em consideracao a perda 6ssea marginal
ao redor de implantes de carga precoce, instalados a nivel tecidual.

O presente estudo pré-clinico apresenta algumas limitacdes, como o modelo
experimental em animal de pequeno porte, onde foi necessario o desenvolvimento de
microimplantes, a regido de instalacdo dos implantes, que apresenta grande
quantidade de osso medular e a auséncia de cargas oclusais sobre os implantes.
Outra limitacao é que neste estudo ndo houve a comparagao de animais obesos com
animais com sindrome metabdlica, condicfes estas que sdo amplamente confundidas
e gue podem ser observadas na clinica diaria.

Também é fato que o sucesso do tratamento com implantes osseointegrados é
dependente de uma série de fatores que podem ou ndo estar relacionados ao implante
propriamente dito. Aspectos relacionados ao paciente e ao operador sao cruciais na
eficacia desta modalidade de reabilitacdo oral, tais como a saude sistémica do
individuo, destreza manual do operador, escolha adequada da técnica cirargica e dos
equipamentos utilizados, cuidados pés-operatérios tomados, entre outros. Liaw et al.**
destacam a relevancia de varias possiveis complicacdes que podem ocorrer em um
caso onde os implantes dentais sdo usados: sobrecarga biomecanica resultante de
uma inadequada angulacéo e posicionamento da peca ou de habitos parafuncionais
como o bruxismo; infeccdo ou inflamacgéo, que podem ser decorrentes de uma ma
higiene oral por parte do paciente; preservacao do tecido mole e tecido 6sseo, que
pode ser deficiente em decorréncia de procedimentos cirargicos traumaticos e
auséncia dental por longos periodos de tempo; falhas na osseointegracdo; entre
outros fatores citados. Tendo conhecimento que a obesidade também apresenta um
desafio sistémico ao metabolismo 6sseo e, em consequéncia, a osseointegracao e ao
tratamento com implantes osseointegrados, € de suma importancia a apresentacéo
dos dados obtidos no presente experimento. Embora existam relatos na literatura

sugerindo a interferéncia da obesidade sobre o tecido 0sseo, ndo se sabe ao certo o
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tempo que a condicdo deve estar presente e o grau que a mesma deve alcancar para
que ocorra atraso na osseointegracao, visando que existem varios graus de obesidade
ja descritos na literatura®.

A auséncia de diferencas estatisticamente significantes na comparacao feita
entre 0os grupos saudaveis e obesos, hidrofobicos e hidrofilicos e periodos
experimentais de 15 e 45 dias, sugerem que ambas as superficies apresentam
resultados positivos quanto ao volume de tecidos mineralizados e a formacdo 6ssea
ao redor dos implantes instalados, em casos onde o desafio sisttmico e metabdlico
da obesidade esta presente. Além disso, a auséncia de diferencas estatisticas entre
0s periodos experimentais sugere uma aceleracdo na osseointegracdo, uma vez
observado que no periodo mais tardio a formacgéao éssea continuou sendo similar ao
periodo inicial de 15 dias. Apesar da inegavel influéncia negativa da obesidade
isoladamente sobre o metabolismo humano, sugere-se que mais estudos sejam feitos
para avaliar os impactos da sindrome metabdlica sobre a osseointegragdo, uma vez
gue a disfuncdo é comumente notada tendo a obesidade como sua precursora. A
juncao de outras condi¢des sistémicas comprometedoras (como a hiperglicemia, por

exemplo) a obesidade pode proporcionar um desafio clinico ainda maior.
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7 CONCLUSAO

Pode-se concluir que a obesidade nédo interferiu na osseointegracdo de
implantes com superficie modificada por jateamento e ataque acido e mantida em
solucao isotdnica (Superficie Hidrofilica) e implantes com superficie modificada por

jateamento e ataque acido (Superficie Hidrofdbica).
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