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Sousa AGV. Efeitos da radiacdo laser Arseneto de Galio e Aluminio
(780nm) no periodonto de sustentacdao de ratos diabéticos durante
movimentagdo ortoddntica: analises radiografica e  histolégica
[dissertagdo]. Sao José dos Campos: Faculdade de Odontologia de Sao
José dos Campos, UNESP - Univ Estadual Paulista; 2011.

RESUMO

Diabetes Mellitus (DM) é considerado uma epidemia mundial, suas
complicagbes implicam em alteragbes sistémicas generalizadas.
Concomitantemente cresce a acessibilidade e adesdo da populagao
brasileira, incluindo pacientes diabéticos, ao tratamento ortodéntico
devido a modernizagdo dos aparelhos ortodénticos e a conscientizagao
das vantagens estéticas e funcionais deste tratamento. Este trabalho
avaliou as alteragbes dos tecidos periodontais durante a movimentagao
ortoddntica com forgas leves (20cN) em ratos diabéticos induzidos por
aloxano, aplicando radiacao laser diiodo de Arseneto de Galio e Aluminio
(780nm) com densidade de energia de 20J/cm?. Foram utilizados 60 ratos
divididos em 4 grupos: Controle, Laser, Diabético, Diabético-Laser,
avaliados aos 7, 14 e 21 dias de movimentacido ortoddntica. Realizou-se
as analises radiografica e imunohistoquimica da osteopontina para
mensurar a movimentacao ortodontica. Diante dos resultados obtidos,
pode-se concluir que a movimentagcdo ortodéntica foi maior no grupo
Diabetico do que nos demais grupos, entretanto a qualidade da
microarquitetura periodontal foi indesejavel; a laserterapia aplicada no
grupo Diabético-Laser submetidos a movimentagdo ortoddntica,
promoveu melhor preservagdo e integridade da microarquitetura dos
tecidos periodontais quando comparado ao grupo Diabético, todavia foi
semelhante aos resultados histolégicos do grupo Controle; o numero de
ostedcitos imunorreativos para a osteopontina foi maior no grupo Laser do
que no grupo Diabético.

Palavras-chave: Diabetes mellitus. Periodonto. Ortodontia. Laser AsGaAl.



Sousa AGV. Effect of the density Gallium Aluminum Arsenide (4 = 780nm)
laser irradiation in the periodontium of diabetic rats after orthodontic
movement: radiographic and histological and analysis [dissertation]. Sao
José dos Campos: Sao José dos Campos Dental School, Unesp — Univ
Estadual Paulista; 2011.

ABSTRACT

Diabetes Mellitus (DM) is considered a worldwide epidemic, its
complications involve generalized systemic changes. At the same time
increases the accessibility and adherence of the population, including
diabetic patients, orthodontic treatment due to the modernization of
orthodontic appliances and awareness of the aesthetic and functional
advantages of this treatment. This study evaluated changes in periodontal
tissues during orthodontic tooth movement with light forces (20cN) in
alloxan-induced diabetic rats, using laser radiation diiodo of gallium
arsenide and aluminum (780nm) with energy density of 20J/cm?. We used
60 mice divided into four groups: Control, Laser, Diabetic, Diabetic Laser-
assessed at 7, 14 and 21 days of orthodontic movement. We conducted
the analysis of radiographic and osteopontin immunohistochemistry to
measure the orthodontic movement. Considering the results obtained, it
can be concluded that orthodontic movement was higher in the diabetic
group than in the other groups, but the quality of periodontal
microarchitecture was undesirable; laser therapy applied in the diabetic
group, submitted to Laser Tooth movement, promoted better preservation
and integrity of the microarchitecture of the periodontal tissues when
compared to diabetic group, but was similar to the histological results of
the control group, the number of osteocytes immunoreactive for
osteopontin was higher in the laser group than in the diabetic group.

Keywords: Diabetes mellitus. Periodontium. Orthodontics. GaAlAs laser.



1 INTRODUGAO

O Diabete Mellitus (DM) € um disturbio metabdlico crénico
dos carboidratos, classificado como uma epidemia pela Organizagao
Mundial de Saude (OMS). Os indices de prevaléncia desta patologia
estima-se em cerca de 12% da populagao brasileira. Sua incidéncia vem
aumentando nos paises em desenvolvimento, tanto em adultos quanto
em criangcas e adolescentes, e estima-se um aumento de 60% da
prevaléncia na populagdo adulta acima de 30 anos em 2025, atingindo
maior magnitude na faixa dos 45 aos 64 anos. Tem por caracteristica a
hiperglicemia e glicosuria, resultantes da falta de produgao, utilizacao
inadequada da insulina ou por resisténcia a sua acéo. Dentre os principais
fatores de risco destacam-se a hereditariedade e a obesidade. (Alves et
al., 2007; Maraschin et al., 2010).

O DM ¢é classificado em Tipo1, Tipo2, gestacional e outros
tipos especificos. Os tipos mais comuns sdo: o Tipo 1 resultado
primariamente da destruicio das células beta pancreaticas, com
tendéncia a cetoacidose e o Tipo 2 resulta de graus variaveis de
resisténcia a insulina ou da deficiéncia relativa de secreg¢ao de insulina
(Rodrigues et al., 2010).

As alteragdes multifatoriais e mutagénicas decorrentes do
diabetes levam a varias complicagdes sistémicas que primariamente sao
assintomaticas evoluindo silenciosamente e atingindo todos os 6rgaos e
sistemas do organismo . Importantes complicagbes classicas podem
ocorrer, destacando-se a microangiopatia, retinopatia, neuropatia,
nefropatia, retardo na ciatrizagdo de feridas e periodontopatias (Rodrigues

et al., 2010). Sendo assim, a assisténcia odontolégica em portadores de



21

DM deve abranger todas as competéncias inclusas dentro de um plano de

tratamento, que vise uma melhor condig&o bucal.

Dentro deste contexto a ortodontia em pacientes
diabéticos € um assunto pouco pesquisado, diante da grande procura
destes pacientes por esse tipo de tratamento. Uma vez que, a
movimentacdo dentaria induzida envolve uma série de alteragdes que
culminam com a reabsor¢édo no tecido 6sseo no lado de pressédo e
aposigao no lado de tensado, o equilibrio fisioldgico i6nico deste tecido
deve estar em constante observacao (Viera et al., 2008; Vila Real et al.,
2009).

Uma vez que a movimentacdo dentaria envolve processos de
reabsorcdo e neoformacdo déssea, o conhecimento da fisiologia deste
movimento e a avaliagao da estrutura 6ssea no paciente portador de DM,
tornam-se condicdo imprescindivel para realizacdo de um tratamento
ortodontico seguro. Os disturbios metabdlicos que acometem os
pacientes diabéticos associados as velocidades de reabsorgdo e
neoformacdo Ossea, bem como a relacdo destas com a doenca
periodontal devem ser relevantes quando da indicacdo ao tratamento

ortodontico.

Varios estudos tém procurado alternativas de melhorar o
processo de regeneracdo 6ssea, e uma das ferramentas mais utilizada
nas pesquisas contemporaneas vem sendo a radiagcdo laser de baixa
poténcia, pelos mecanismos de bioestimulacdo, no qual a energia
absorvida pelas células nao ultrapassa o limiar de sobrevivéncia celular,
favorece uma série de reagdes que induzem a sintese de enzimas. A
radiagcao absorvida pelos tecidos provoca efeitos primarios ou diretos nos
quais incluem efeitos bioquimicos, bioelétricos e bioenergéticos (Sa et al.,
2010).
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Como o processo do metabolismo &ésseo na DM
apresenta-se alterado, a aplicacdo da radiacdo laser de baixa poténcia
durante a movimentagao ortoddntica pode ser de grande valia, uma vez
que, seus efeitos biomoduladores celulares podem favorecer os

processos reparativos do tecido 6sseo em pacientes diabéticos.

Diante deste contexto e em decorréncia de uma maior
frequéncia de pacientes diabéticos nos consultérios odontolégicos a
procura de tratamento ortodéntico, nos motivou a realizar o presente
trabalho, com o objetivo de estudar os efeitos da radiagao laser Arseneto
de Galio Aluminio (AsGaAl), com comprimento de onda de 780nm e
densidade de energia 20 J/cm?, no periodonto de sustentacdo de ratos
diabéticos, submetidos a movimentacdo ortodéntica com forgas leves
(20cN).



2 REVISAO DE LITERATURA

A revisdao de literatura foi realizada de maneira a
direcionar o leitor a obter conceitos basicos e necessarios, que
promovessem o entendimento e discernimento para os contextos deste
estudo. Portanto, alguns subitens deste capitulo, foram descritos por

relevancia de assunto e ndo por em ordem cronoldgica.

2.1. Diabetes mellitus (DM)

Entre as doencgas cronicas nao transmissiveis, o Diabetes
mellitus (DM) se destaca como importante causa de morbidade e
mortalidade. O acelerado ritmo do processo de envelhecimento da
populagdo, a maior tendéncia ao sedentarismo e os inadequados habitos
alimentares, além de outras mudangas socio-comportamentais,
contribuem para os crescentes niveis de incidéncia e prevaléncia desta
doencga. A Organizagdo Mundial de Saude (OMS) classifica o Diabetes
mellitus (DM) como uma pandemia, sendo, portanto, um problema de
saude publica. Estima-se que sua prevaléncia € de aproximadamente
12% da populacdo brasileira, tanto em homens quanto mulheres,
podendo aumentar 60% na populagdo adulta acima de 30 anos, com
maior magnitude na faixa dos 45 aos 64 anos, em 2025 (Maraschin et al.,
2010).

Este disturbio no metabolismo de carboidratos é resultado
de uma insuficiéncia absoluta ou relativa de insulina, causada pela

auséncia ou deficiéncia de sua producao pelo pancreas e resposta dos
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tecidos periféricos a este hormdnio. Os principais sintomas da referida
doenca, nao controlada, sao polidipsia, polifagia, politria e perda de peso,
cansago e irritabilidade. Além das complicagdbes no metabolismo, os
individuos portadores desta patologia podem desenvolver complicagdes
vasculares, neuroldgicas e infecciosas severas decorrentes da alteragao
do sistema imunolégico (Sonis et al., 1985; Bensch et al., 2004)

O DM pode ser classificado em varios tipos clinicos, como
os tipo 1 e 2 sendo os mais comuns, gestacional, devido a disturbios
genéticos, medicamentoso, imunomediados entre outros. O tipo 1,
resultante da destruicdo das células 3 pancreaticas, pode ser subdividido
em la e 1b, caracterizando-se como uma doenca auto-imune especifica
devido a presenca de anticorpos anti-células [ pancreatica. Nesta
condicdo, ha um aparecimento abrupto dos sintomas, insulinopenia,
dependéncia de insulina exdgena, propensao a cetoacidose O tipo 2
exibe graus variaveis de resisténcia e/ou deficiéncia da secregdo de
insulina. Frequentemente, este tipo apresenta discretos sintomas
relacionados ao problema metabdlico, tendo inicio, normalmente, apés 35
anos de idade. Além disso, os individuos podem ou ndao depender de
insulina caso a dieta e/ou a medicagao por via oral ndo controlem a
hiperglicemia. Ressalva-se que, normalmente, o tipo 2 esta associado a
resisténcia a insulina produzida e a perda de funcdo das células B
pancreaticas (Bensch et al.,, 2004; Reinehr et al., 2006; American
Diabetes Association, 2009; Maraschin et al., 2010; Rodrigues et al.,
2010).

Os critérios para determinar o diagndstico e a avaliagéo
laboratorial sdo realizados mediante o exame de glicemia em jejum. O
valor entre 99 a 126 mg/dL demonstra paciente pré-diabético e, acima de
126 mg/dL, o paciente é considerado portador de DM. Outros exames
utilizados para diagnosticos do DM, em questao, s&o teste de toleréncia a
glicose, glicosuria, frutosamina glicosilada e hemoglobina glicosilada
(HbAlc — glycosylated hemoglobin concentration, valor de normalidade 4
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a 6 %), sendo, este ultimo, o melhor método de controle para um intervalo
de tempo médio de 3 meses (Ship, 2003; Alves et al., 2006).

As complicagdes da DM podem ser de ordem metabdlica,
como a intolerancia a glicose, metabolismo anormal das proteinas e dos
acidos graxos com cetoacidose. O resultado deste desordem metabdlica
refletem-se em sintomas gastrointestinais, como nausea e vémito,
instabilidade cardiovascular, desidratagdo, alteracdo no estado mental,

coma e morte (Vernillo et al., 2001; Alves et al., 2006).

Outras consequéncias decorrentes do DM sé&o alteragdes
de vasos sanguineos de pequenos e grandes calibres, que ocorrem
devido a acentuada proliferagdo de células endoteliais. Estas células
podem obliterar o lumen vascular decorrente do aumento da espessura
da parede de vasos sanguineos e espessamento da membrana basal,
promovendo a diminuigdo do fluxo sanguineo e, consequentemente, a
diminuicdo a oxigenacdo celular, além de acumulo de residuos
metabdlicos, desenvolvendo a microangiopatia em todos os tecidos
(Lorenzi 1992, Guggliucci 2000, Kawamura, Magalhdes 2002, Andersen
et al. 2007). As consequéncias desses disturbios vasculares sao
significativas complicagdes sistémicas, tais como: aterosclerose
coronariana, microangiopatias, retinopatia, nefropatia, neuropatias e
severas infec¢des oportunistas (Vernillo et al., 2003; Ship, 2003; Bensch
et al., 2004).

Os quadros de hipoglicemia sdo complicagcbes agudas
frequentes em pacientes diabéticos, sendo considerada abaixo de 70
mg/dL, podendo ocorrer devido a acdo de medicamentos
hipoglicemiantes (ex: insulina, sulfoniluréias), excesso de atividades
fisicas e/ou ingestao dieta inadequada. A sintomatologia da hipoglicemia
severa sao de fraqueza, aumento da irritabilidade, tremores, palpitagao,
sudorese excessiva, letargia, agitagdo e confusdo, podendo evoluir ao

coma e morte. O tratamento consiste na administracdo imediata de
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glicose ou dextrose aquosa a 5% via enteral e endovenosa,

respectivamente (Alves et al., 2006).

A DM promove, também, alteragcbes da microarquitetura
do tecido 6sseo de portadores de diabetes, causando osteopenia e
osteoporose. Ratifica-se que a auséncia parcial ou total da insulina
favorece o déficit da producdo de colageno e de matrizes dsseas e
cartilaginosas, decorrente da nao acao efetiva desse horménio sobre as
superficies das células de origem mesenquimal, fibroblastos, osteoblastos
e condrocitos por diversos fatores intrisecos (Verhaeghe e Boullion,
1996).

Na evolugcao do processo de reparacéao tecidual, a insulina
apresenta um importante papel na fisiobiologia deste processo. Este
horménio é responsavel pela reducéo da glicemia ao promover o ingresso
de glicose nas células, promove a sintese de proteinas e o
armazenamento de lipidios neutros, além de atuar como catalisador da
biossintese de acido hialurdnico (glicoproteina sintetizada pelos
fibroblastos e osteoblastos), previamente ao colageno. Na decorréncia da
diminuicdo da producdo de insulina, a biossintese de colageno é
retardada, refletindo na evolugéo lenta do processo de reparacéao tecidual
em pacientes portadores de diabetes nao-compensados (Guyton e Hall,
1997; Carvalheira et al., 2002; Melgaco, 2002; Madeiro et al., 2005).

2.1.1 Doenca Periodontal no DM

A sexta complicagao sistémica da DM e a manifestacao
bucal mais frequente nos individuos diabéticos € a doenca periodontal

(Lalla et al., 2000). Esta enfermidade ocorre devido ao retardo do
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processo de regeneragdo Ossea, alteragées do ligamento periodontal e
disturbios vasculares, como microangiopatias, presentes no tecido

conjuntivo da gengiva (Holtgrave e Donath,1989).

O mecanismo da destruicdo progressiva dos tecidos
periodontais, ocorre devido ao aumento das atividades colagenoliticas
nos tecidos, além da diminuicdo da sintese de colageno, matriz éssea,
quimiotaxia de neutrdfilos, fatores de crescimento e matriz extracelular.
Em adicdo, ocorre o aumento da apoptose, do stress oxidativo e
desregulagao das citocinas (Lalla et al., 2000). Além disso, a elevagao da
secregcao do fator de necrose tumoral e das citocinas interleucina 6 e
prostaglandina E2, na doenga periodontal, podem aumentar a resisténcia
insulinica e agravar o controle metabdlico em pacientes portadores do

diabetes (Nagasawa et al., 2010).

O ligamento periodontal de pacientes diabéticos ha
consideraveis alteragcbes na morfologia e distribuicdo das fibras de
Sharpey, sendo observada reducdo no tamanho da parte nao
mineralizada das fibras, resultante do aumento da area de mineralizacao.
Isto ocorre devido a redugao no turnover de colageno, promovendo menor
resiliéncia e maior rigidez do periodonto, além da diminuicdo da
dissipacdao de forcas durante a mastigacdo. Este fato causa perda da
ancoragem alveolar, resultando, principalmente, na diminuigdo da altura

da crista alveolar (Johnson, 1992).

Nas analises histoldgicas, autores tém descrito diminuigao
da atividade osteoblastica e, consequentemente, reducdo do numero de
ostedcitos. O déficit de matriz 6sseo, também, ocorre devido a diminuicao
da concentragdo plasmatica de osteocalcina, colageno tipo | e do fator de
crescimento insulina (IGF-1 - Insulin-like Growth Factor 1) e fator de
crescimento fibroblastico (FGF - Fibroblast growth Factor), promovendo
nas alteracdes na microarquitetura do tecido 6sseo e no turnover ésseo e,

consequentemente, repercutindo na fragilidade do osso de individuos
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portadores do DM (Lu et al., 2003; Heap et al., 2004; Abassy et al., 2010).
Considera-se, ainda, que a auséncia, quantidade insuficiente e/ou perda
da acdo da insulina promovem diminuicdo de numero e redugao do
espessamento das trabéculas dsseas, favorecendo a osteoporose severa
(Thrailkill et al., 2005; Heap et al., 2004).

Outra evidéncia relevante, destes individuos, € o retardo
no processo de reparagao 6ssea. Nesta condi¢cdo, ocorreriam mudancas
nos componentes da matriz extracelular e do metabolismo 6steo-mineral,
causadas pelos produtos finais da glicolisacdo avancada (AGEs-
Advanced Glycolization Endproducts). Esse processo AGEs é
caracterizado pelo resultado de uma reagao entre os produtos Amidore
com as outras moléculas, resultado da interacdo reversivel entre os
metabdlitos da glicose com as proteinas responsaveis pela formacgao das
bases de Schiff ou Amidore. Além disso, possuem receptores altamente
especificos (RAGES- Receptor for Advanced Glycation Endproducts) em
células alvo, como células endoteliais, neurais e monocitos. A associagao
dos AGEs com seus receptores estimula a producdo excessiva por
macrofagos de mediadores inflamatérios que estimulam a transformagéao
do colageno em compostos menos soluveis, mais resistentes a agao de
enzimas e menos flexiveis, o que contribui para a dificuldade de
reparagao tecidual, além de ativar osteoclastos e a colagenase,
conduzindo a destruigdo dos tecidos ésseo e conjuntivo, respectivamente,
aumentando a progressao e severidade da doencga periodontal (Gregg et
al., 2002; Gugliucci, 2000).

O aumento das AGEs ocorre, concomitantemente, com o
aumento da glicemia, sendo um fenbmeno patognomonico em individuos
portadores do diabetes (Fiorellini et al., 1999). De acordo com este autor,
as AGEs causam mudancgas qualitativas e quantitativas nos componentes
da matriz extracelular, tais como: colageno, proteoglicanas e laminina,

comprovando a sua relagdo com a patologia do diabetes. Além disso,



29

ocorre diminuicdo no numero total de proteoglicanas, bem como do
tamanho das moléculas agregadas. Portanto, essas mudangas na matriz
extracelular determinam alteragdes especificas na formagao e
remodelagao dssea (Fiorellini et al., 1999; Lalla et al., 2000; Ramasamy et
al., 2005).

2.2 Ortodontia

A ortodontia se apodia em fatores biolégicos e mecanicos,
caracterizada por reagdes sequenciais do tecido periodontal em respostas
as forcas aplicadas (Proffit, 2002). A quantidade e qualidade da
movimentacao dentaria, depende da capacidade de resposta das células
do periodonto aos estimulos mecanicos, os quais geram alteragdes
teciduais. Os referidos estimulos em conjunto com mediadores quimicos,
como citocinas e prostaglandinas, sintetizadas e secretadas por células
locais, ativam os osteoblastos e osteoclastos. Células, estas,
responsaveis pela formagdo e reabsorcdo de matriz Odssea,

respectivamente.

A harmonia do processo de remodelagdo Ossea, de
aspecto normal, durante a movimentagcdo dentaria, sem prejuizos das
estruturas bioldgicas do periodonto, € descrita na ortodontia pela “Teoria
da Pressdo-Tensao” (Gotz, 2006; Misawa et al., 2007; Henneman et al.,
2008). Nesta teoria, o processo de remodelagdo 6ssea € mais lento no
lado de pressdo do que no lado de tensdo das fibras do ligamento
periodontal. No lado de pressao, onde ocorre a compressao dos tecidos,
as células do ligamento periodontal sofrem processo de degeneragao,
evoluindo para necrose. Além disso, ocorre desagragagédo das fibras

colagenas do ligamento periodontal, altera¢gdes hemodinamicas, aumento
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da vascularizagdo e, consequentemente, infiltracdo de células
inflamatoérias, predominantemente, de neutrofilos nos tecidos.
Simultaneamente, no lado de tensao, onde ha estiramento das fibras do
ligamento periodontal, ocorre aumento do numero de fibroblastos e
osteoblastos e, consequentemente, sintese de colageno e matriz éssea,
respectivamente, promovendo a neoformacao 6ssea da parede adjacente

ao dente tracionado (Ramalho e Bozzo, 1989; Henneman et al., 2008).

No lado de presséo, aos dentes tracionados com forga
ortodéntica ideal, apresentam discreto infiltrado de células inflamatérias e
alteragcbes da camada odontoblastica, além da presenca de vasos
sanguineos congestos no tecido pulpar. E importante salientar que estas
alteragdes sao reversiveis, se a agressao nao for de carater patoldgico
(Gibson et al., 1992; Ashizawa e Sahara, 1998).

A forca ortodontica aplicada nos periodos de 6 a 12
horas, promove intensa atividade de osteoclastos, resultando na
reabsorcao do tecido 6sseo alveolar e, simultaneamente, a desintegragao
de fibras colagenas. Considerando o periodo entre 24 a 48 horas, é
descrito neoformagéo vascular, proliferagao celular do tecido conjuntivo e
formacgao e remodelacao do tecido 6sseo neoformado. Apds 96 horas, ha
presenca de espagos medulares entre as trabéculas 6sseas, preenchidos

por tecido conjuntivo (Moraes et al., 2002).

Nos casos de forgas ortodénticas intensas em individuos
com disturbios metabdlicos 6sseos, sdo denotadas intensas reabsorcoes
0sseas no tecido Osseo alveolar e acentuada presenga de tecido
necrotico no ligamento periodontal do lado da pressdo, com caracteristica
asseptica, exibindo aspecto hialino. Entretanto, nas adjacéncias desta
area, ha numerosos fibroblastos, osteoblastos, cementoblastos, células
endoteliais, mesenquimais e inflamatdrias presentes no ligamento
periodontal, importantes para a reparagao tecidual. Ressalva-se que nao

ocorre movimentagao dentaria, em condigdes fisiopatoldgicas, enquanto
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as areas hialinas ndo forem eliminadas (Reitan, 1985; Consolaro, 2002;

Verna e Melsen, 2003; Henneman et al., 2008).

2.2.1 Fatores sistémicos associados a movimentacao ortoddntica

A influéncia da movimentacdo dentaria no metabolismo
O0sseo efetiva € demonstrada pela resposta fisiopatoldégica do tecido
O0sseo, frente as forgcas ortoddnticas ideais. As anormalidades na
remodelagao 6ssea ocorrem em algumas das complicagdes mais comuns
do DM, tais como: osteoporose, periodontite, insuficiéncia renal crénica,
artrite, dentre outras. Entretanto, na maioria dos casos, pouco se sabe
sobre 0os mecanismos responsaveis pela disfuncdo desta anormalidade
(Weiland, 2003; Gimenez et al., 2007).

Verna et al. (2003) avaliaram ratos com alteragdo no
metabolismo 6sseo, induzidos pelo principio ativo LT-4. Estes animais
foram divididos em trés grupos: metabolismo 6sseo normal ou controle,
alto metabolismo 6sseo e baixo metabolismo 6sseo. Em seguida, Foi
aplicada uma forga ortodontica constante de 25 cN, durante trés
semanas. Neste estudo, verificou-se que o metabolismo 6sseo influenciou
na movimentagcdo dentaria. A taxa de movimentacdo ortodéntica foi
elevada nos ratos que apresentavam alto metabolismo 6sseo, enquanto
que, nos ratos com baixo metabolismo 6sseo, houve diminuigdo na taxa.
Os pesquisadores constataram que as alteracbes metabdlicas no tecido
osseo influenciaram na resposta tecidual frente as forgcas ortodonticas.
Portanto, pacientes portadores de doengas metabdlicas ésseas, como
osteoporose, hiperparatiroidismo, insuficiéncia renal cronica ou disturbios

metabdlicos causados por medicacdo devem ser cuidadosamente
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avaliados, para que o planejamento e tratamento ortodéntico ocorram de

forma adequada e efetiva.

Feng (2006) estudou a remodelagao periodontal em ratos
diabéticos, submetidos a for¢ca ortoddntica de 30 cN. Os 60 animais foram
utilizados e divididos em 2 grupos: ratos normoglicémicos (C) e ratos
diabéticos (D), os quais foram sacrificados no 0, 3, 7, 14 e 21 dias. O
autor verificou aumento significante de movimentacdo ortodéntica no
grupo D quando comparado com o grupo C. Além disso, a diminuigao de
osteoblastos, ostedcitos e osteoclastos nos grupos D foi bem evidenciada,
sugerindo que o DM favoreceu negativamente uma acentuada
movimentacdo ortoddntica devido ao déficit nas respostas dos tecidos

periodontais.

Tominaga (2007) estudou, histopatologicamente, os
efeitos da forca ortodontica de 10 cN em ratos diabéticos, geneticamente
modificados, tratados com insulina (2 a 6 U). Sessenta e quatro ratos
diabéticos foram utilizados e divididos em trés grupos: ratos
normoglicémicos (Controle) ratos diabéticos compensados (A) e ndo
compensados (B). Estes foram avaliados mediante andlise das
concentragOes de niveis séricos de frutosamina. Apds 1, 3, 5, 7, 10, 14, 21
e 28 dias, os animais foram sacrificados e a regidao do 1° molar superior,
submetida a movimentacao ortodontica durante 14 dias, foi retirada e
analisada, mediante microscopio de luz. A quantidade de movimentacao
ortoddntica foi significamente menor nos grupos diabéticos compensados
e nao compensados quando comparado com o grupo controle. Dentre os
grupos diabéticos, verificou-se que a referida distancia apresentou
aumento significante nos animais compensados (P<0,05). Nos ratos
diabéticos compensados, os processos de reabsorcao e formacao dssea,
nos lados de pressao e tensao, respectivamente, tornou-se mais efetivos

do que nos ratos diabéticos ndao compensados, a partir do 5° dia de
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movimentacdo ortodontica. A reacdo dos tecidos periodontais nos animais
do grupo controle foi mais adequada nas condicdes fisiopatoldgicas do
gue nos grupos diabéticos compensados ou ndo. Diante disso, os autores
sugerem que a reabsorcao Ossea, formacgdo dssea e remodelcdo dssea
seguida da movimentacdo ortodontica foi retardada, idependentemente,
dos niveis glicémicos de pacientes diabétidos compensado ou ndo.

Hiraoka (2007) avaliou os efeitos da movimentagao
ortodontica dom forcas leves (10 cN) em periodonto de ratos diabéticos.
Foram utilizados 36 animais divididos em dois grupos: controle (C) e
diabético (D). Foi instalada um mola ligando o primeiro molar inferio
direito ao incisivo inferior do mesmo lado em todos os animais e 0s
periodos de observagao foram de 7, 14 e 21 dias. Os autores observaram
gue nos animais diabéticos houve sereva perda Ossea, além de areas de
necrose, hipercementose e lesdes de furca, principalmente aos vinte e um
dias. Diante desses resultados, concluiram que, em ratos diabéticos nao
controlados, a movimentacao ortodontica exerce um efeito deletério maior

ao periodonto do que em ratos normoglicemicos.

Vila Real et al. (2009) estudaram as modificacdes do
ligamento periodontal de incisivos de ratos diabéticos submetidos a forca
ortodontica. Vinte ratos machos foram utilizados e divididos em quatro
grupos: animais normoglicémicos ndo submetidos a movimentagao
dentaria (C), animais normoglicémicos submetidos a movimentag&o
dentaria (CAO), animais diabéticos ndo submetidos a movimentagao
dentéaria (D) e animais diabéticos submetidos a movimentacdo dentaria
(DAO). Os referidos animais permaneceram com o dispositivo de
movimentagado dentaria por 5 dias. Em seguida, foram avaliados numero
de vasos sanguineos e espessura do ligamento periodontal nos regides
dos tergos cervical, médio e apical, mediante analise histoldgica. No lado

de tensdo, houve diferenga significante na espessura do ligamento
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periodontal nos ratos do grupo CAO (p < 0,05) em relagdo aos ratos do
grupo C, nas regides dos tercos médio e cervical. Enquanto, os animais
do grupo DAO (p < 0,05) apresentavam aumento estatisticamente
significante da espessura do ligamento periodontal quando comparada
com os animais do grupo D, nas trés regides. O numero de vasos
sanguineos, encontrados no ligamento periodontal, ndo apresentou
diferenca estatisticamente significante quando todos os grupos foram
comparados. Além disso, foram observadas lacunas de reabsorgcédo dssea

nos animais dos grupos CAO, D e DAO.

Villarino et al. (2011) avaliaram a resposta do tecido
0sseo em ratos diabéticos tratados e nao tratados com insulina,
submetidos a aplicacédo de forca ortoddntica. Foram utilizados 24 animais,
submetidos @ movimentacdo ortodéntica, sendo divididos e trés grupos:
ratos normoglicémicos, ratos diabéticos e ratos diabéticos tratados com
insulina. Estes animais foram sacrificados 2 dias apos a aplicagao da

forca ortodéntica transversal, envolvendo os 1°°

molares superiores. A
regido dos 1°° molares foi analisada histologicamente, sendo mensurado
o0 numero de osteoblastos. Foi constatado que houve diminuicdo na
formacdo e reabsorcdo de tecido O0sseo em ratos diabéticos quando
comparado com os ratos normoglicémicos. O volume de tecido ésseo
interradicular dos ratos normoglicémicos e diabéticos tratados com
insulina, submetidos a movimentagcao ortodéntica, ndo apresentou
significancia estatistica. Nesta pesquisa, pode-se concluir que pessoas
com diabetes nao devem ser submetidas a tratamento ortoddntico até a
estabilidade de seu estado metabdlico. A resposta do tecido 6sseo em
individuos tratados com insulina e individuos saudaveis, frente as forcas

ortodonticas, ndo difere.

Braga et al. (2011) afirmam que a movimentagao dentaria
ocorre por meio de remodelacédo 0ssea alveolar frente a resposta de uma

forga ortodontica. Esses autores investigaram os efeitos da condigdo do
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DM na movimentagao ortodéntica. Sessenta camundongos machos foram
utilizados e divididos em trés grupos: normoglicémicos, diabéticos e
diabéticos tratados com insulina. Para indugédo do DM, foi administrado
estreptozotocina, na dose de 120 mg/kg, por via intraperitoneal. Analise
histomorfométrica e PCR quantitativo do periodonto foram realizadas.
Neste estudo, foi constatado que os camundongos diabéticos mostravam
maior movimentagdo ortodontica e maior numero de osteoclastos
imunorreativos para TRAP do que os encontrados em camundongos
normoglicémicos. Este achado estava relacionado com a expresséo
aumentada dos Rankl, CSF1, CCL2, CCL5 e Tnfa, envolvidos na
atividade e recrutamento de osteoclastos em camundongos diabético
tratados com insulina. Além disso, a expressdo de marcadores
osteoblasticos (Runx2, Ocn, Col1 e Alp) estava diminuida em
camundongos diabéticos tratados com insulina. Os camundongos
diabéticos compensados devido ao tratamento com insulina resultou em
achados histolégicos semelhantes aos camundongos normoglicémicos.
Diante disso, os autores sugerem que a condi¢cdo diabetes aumenta a
migragao e atividade osteoclastica e diminui a diferenciacéo osteoblastica,

resultando numa acentuada movimentacao ortodéntica.

2.3. Laser de Baixa Poténcia (LBP)

O laser é considerado uma fonte que utiliza a luz por um
atomo ou molécula para estimular a emissdo de mais luz por outros
atomos ou moléculas e, neste processo, amplificar a luz original (Ferreira,
2006).

O termo laser é acrénimo da lingua inglesa que significa

Light Ampliation by Stimulated Emission of Radiation. Caracteriza-se pela
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unidirecionalidade, geracgéo de feixe paralelo de radiagéo eletromagnética
e comprimento de onda (A) unico, o qual produz fonte de Iluz
monocromatica, colimada e muito intensa (Karu 1988, Walsh 2003). A
energia radiante do Laser possui um espectro de comprimento de onda
visivel aos olhos humanos, entre 385 e 760nm. Abaixo de 385nm e acima
de 760 nm, a luz é denominada de ultravioleta e infravermelha,
respectivamente, ambas nao visiveis pelo homem (Miserendino e Pick,
1995).

A interacdo entre radiacdo laser e reparacao tecidual
pode gerar efeitos biomoduladores e bioestimuladores, dependendo do
comprimento de onda, densidade de poténcia, tempo de irradiacdo e
afinidade com o tecido irradiado. Destarte, a referida radiagado pode agir
como balanceador e biorregulador de fungbes celulares, uma vez que
pode ser utilizada, tanto como estimulador quanto inibidor do metabolismo
celular. A energia laser proporciona as células e tecidos um aumento no
trofismo, normalizado as deficiéncias e equilibrando as desigualdades
(Bjordal et al., 2003; Wash, 2003).

O tipo de laser mais utilizado nos tratamentos clinicos
odontologicos € o laser em baixa poténcia, uma vez que tem agao
analgésica, antiinflamatéria e bioestimulante, contribuindo para
regeneracgao tecidual. A radiagéo laser de baixa poténcia € bem tolerada
pelos tecidos e pode ser utilizado sem riscos para o paciente, além de
nao apresentar contra indicagdo (Damante et al., 2004; Nicoli et al.,
2006).

Pode-se afirmar que o tratamento com laser de baixa
poténcia € um tipo de terapia n&o invasiva, indolor, ndo térmica e
asséptica. Aléem disso, pode apresentar propriedade de inducéo
fotobiolégica, sendo capaz de provocar alteragdes bioquimicas,
bioelétricas e bioenergéticas nas células. Em adi¢do, a radiacao laser de

baixa poténcia pode atuar de duas formas, tais como: estimula liberagéao
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de histamina, serotonina, bradicinina e heparina e modifica as reacdes
enzimaticas normais que atuam na inibicdo e estimulacao celular (Karu,
1999; Pinheiro e Gerbi, 2006).

Os tipos mais utilizados com estas finalidades séao
radiacéo laser Hélio-Nednio (HeNe), Arseneto de Galio (AsGa) e Arseneto
de Galio e Aluminio (AsGaAl). O AsGaAl age na estimulacao seletiva das
mitocéndrias, promovendo o aumento na producédo de ATP, além de atuar
no alivio de dor e em regides com edema, auxiliando no controle do
processo inflamatério e, consequentemente, estimulando o reparo
tecidual (Yuet al., 1997; Karu, 1999).

Ninomiya (2007) e Ozawa et al. (1998) estudaram, in
vitro, os efeitos da radiagao laser Arseneto de Galio e Aluminio (AsGaAl)
em células semelhante aos osteoblastos, nos diferentes estagios
celulares, de calvaria de ratos. As referidas células foram isoladas em 16
placas. Cada placa foi submetida a radiacdo laser AsGaAl, com
comprimento de onda de 830 nm e poténcia 500 mW, por uma unica vez
em dias consecutivos, sendo a primeira placa irradiada no dia 1 e a
décima sexta no dia 16. Os autores verificaram que o radiacado laser
AsGaAl promoveu melhora na atividade da fosfatase alcalina e na
expressao do gene da osteocalcina. Apenas nos primeiros dias de
aplicagdo, houve maior numero e area de ndédulos 6sseos. Portanto, os
autores sugerem que a radiagéo laser de baixa poténcia pode apresentar
duas fungdes principais na formagao 6ssea estimulada pela laserterapia.
A primeira caracteriza-se pela estimulacdo da proliferacdo celular,
especialmente de células de linhagem osteoblastica, formadora de
nodulos. A segunda mostra estimulagdo de diferenciagdo celular,
especialmente as precursoras, resultando no aumento significativo do
numero de células semelhantes aos osteoblastos diferenciadas e da

formacédo 6ssea. Ambas as funcbes de estimulagdo celular e formagao
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O0ssea podem ser exibidas pela radiagcdo laser em células imaturas

isoladas.

Kriesler et al. (2003) analisaram, in vitro, diferentes
densidades de energia da radiagédo laser AsGaAl, com comprimento de
ondas de 809 nm e poténcia de 10mW, em fibroblastos do ligamento
periodontal de humano. As densidades 1,96, 3,92 e 7,84 J/icm? foram
obtidas a partir dos tempos selecionados de 75, 150 e 300 segundos,
respectivamente, mediante auxilio da calibragem automatica do
equipamento laser utilizado. O ligamento periodontal foi obtido do tecido
remanescente e aderido as raizes do 3° molar inferior, com indicacéo para
extracao. Este material biolégico coletado foi cultivado em meio de cultura
para fibroblastos. Apds 24 horas de cultivo, as placas de petri, contendo
os fibroblastos, foram irradiadas com as diferentes densidades de
energia, sendo considerados grupos tratados. As placas nao irradiadas
foram consideradas grupo controle. Neste estudo, os autores puderam
concluir que nao houve diferenga significante da atividade de proliferagao
celular de fibroblastos entre os grupos tratados (1,96, 3,92 e 7,84 J/icm?).
Todavia, entre os grupos tratados e controle, contatou-se aumento
estatisticamente significante desta atividade em células irradiadas,

independentemente da densidade de energia utilizada.

Segundo Shimizu et al. (2007) a avaliagdo, in vitro, os
efeitos da radiacdo laser AsGaAl (830nm), por 10 minutos, com
densidade de energia de 3,82 Jicm?, em células semelhantes a
osteoblastos, cultivadas com o fator de crescimento de insulina — 1
recombinante (rlIGF-1 — recombinant Insulin-like Growth Factor 1),
estimulador na formacgao 6ssea por meio de proliferacdo e diferenciacao
celular. Os resultados foram obtidos a partir das analises do numero e
quantidade de area de formagdo de nddulos ésseos, bem como a
intensidade de expresséo de gene e produgao de IGF-1. Diante disso, os

estudiosos puderam verificar que as células semelhantes aos
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osteoblastos, cultivadas com rIGF-1, estimularam significantemente o
numero e area de nodulos 6sseas. A radiacdo LBP estimulou a produgao
e expressao do gene IGF-1, promovendo o aumento do numero e

tamanho dos nédulos ésseos.

2.3.1 LBP e DM

Devido a caréncia de trabalhos cientificos em relagao a
aplicacao do laser de baixa poténcia (LBP) no periodonto em individuos
portadores do DM, em seus aspectos histoldgicos, n&o foi considerado
apenas a regido de periodonto e tipos de tecido e LBP. Entretanto,
trabalhos mostram efeitos benéficos da terapia com radiacédo laser de

baixa intensidade no processo de reparagao tecidual em diabético.

Yu et al. (1997) estudaram, histologicamente, os efeitos
da radiagao laser de baixa poténcia (LBP), com comprimento de onda de
632 nm, densidade de energia de 5 J/cm? e poténcia de 20 mW, em
feridas cruentas provocadas no dorso de camundongos diabéticos,
geneticamente modificados. Quarenta camundongos foram utilizados e
divididos em quatro grupos: camundongos sem quaisquer tratamentos
(controle), camundongos tratados com bFGF (bFGF — basic fibroblast
growth factor), camundongos tratado com radiacdo LBP e camundongo
tratado com LBP e bFGF. O bFGF foi aplicado, localmente, sobre a ferida
cruenta. Diante dos resultados obtidos, pode-se concluir que a area da
superficie ulcerada da pele foi menor nos animais tratados com laser do
que nos tratados com bFGF. Este aspecto ocorreu devido ao efeito da
radiacdo LBP na lesdo provocada, resultando na estimulagdo da
reepitelizagao tecidual, formacéo de tecido de granulagdo e deposigao de
colageno.
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Reddy (2003), também, avaliou os efeitos da radiacao
laser Arseneto de Galio (AsGa), com comprimento de onda 904 nm,
densidade de energia de 1 J/cm? no processo de reparagao tecidual de
em feridas cruentas provocadas em ratos diabéticos. A radiacido laser
AsGa foi aplicado 5 dias por semana durante 3 semanas. Diante dos
resultados obtidos, o autor verificou que a radiacao laser AsGa promoveu
aumento de 14% na deposicdo de colageno nas areas da lesao
provocada, quando comparada com a lesdo nao irradiada, resultando no
aumento da resisténcia a tensdes do tecido reparado. Além disso, foi
sugerido que as diferentes respostas teciduais dependem do
comprimento de onda e das propriedades eletromagnéticas da radiagao

laser.

Maiya et al. (2005) pesquisaram os efeitos da radiagao
laser Hélio e Nebnio (HeNe), com comprimento de onda de 632,8 nm e
densidade de energia de 4,8 J/icm? em feridas cruentas provocada,
localizadas no dorso de ratos diabéticos induzidos por aloxano, mediante
analises histolégica e bioquimica. Quarenta e oito ratos diabéticos foram
utilizados e divididos em 2 grupos: ratos diabéticos ndo radiados
(controle) e ratos diabéticos irradiados (tratado). A radiacao laser HeNe foi
aplicado 5 dias por semana até o fechamento da ferida. Nesta pesquisa,
constatou-se que a reparacgao tecidual ocorreu em 18 e 59 dias em ratos
diabéticos irradiados e ndo irradiados, respectivamente. Histologicamente,
os autores verificaram que houve aumento da proliferagao de fibroblastos
e de vasos sanguineos e da reepitelizagdo, além da maior formacao de
tecido de granulagao nos ratos diabéticos tratados com HeNe, em relagao
ao grupo controle. Na analise bioquimica, constatou-se que os ratos
diabéticos irradiados exibiam maior concentragao de colageno nos tecidos
biépsiados da ferida cruenta, quando comparado com os ratos diabéticos

nao irradiados.
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Almeida et al. (2008) analisaram a radiacdo laser de
AsGaAl, com comprimento de onda de 660nm e densidade de energia de
4 Jlcm?, na doenca periodontal de ratos diabéticos induzidos com
aloxano. Cento e vinte ratos foram utilizados e divididos em 2 grupos:
ratos saudaveis e ratos diabéticos. A doenca periodontal foi induzida por
meio de inser¢cao de ligadura no 1° molar inferior, durante 7 dias. Apos
este periodo, cada grupo de animais foi subdividido em 4 subgrupos, os
quais estdo relacionados com os tipos de tratamento de doenca
periodontal, preconizados nesta pesquisa. Os subgrupos foram
tratamento com irrigacédo local com solugdo salina, tratamento com
aplicacao local com fenotiazina (10 mg/mL) e tratamento com aplicagao
local com fenotiazina (10 mg/mL) associada a radiagdo laser AsGaAl
(terapia fotodindmica). Em seguida, os animais foram sacrificados nos
periodos de 7, 15 e 30 dias, sendo as pecgas cirurgicas removidas e
submetidas as analises clinicas e histoldgica. Diante dos resultados, os
autores verificaram que os ratos saudaveis, submetidos a terapia
fotodindmica, mostraram menor perda de tecido 6sseo em todos os
periodos estudados, quando comparados com ratos diabéticos, tratados
irrigacao salina, fenotiazina e radiagao laser AsGaAl. Os ratos diabético,
submetidos a terapia fotodinamica, mostravam menor quantidade de
perda de tecido Ossea, quando comparada com o0s seus demais
subgrupos.

Bayat et al. (2009) estudaram os efeitos da radiagao laser
Hélio e Nebnio (HeNe), com comprimento de onda de 632nm e poténcia
de 10 mW), em fratura de tibia em 20 ratos diabéticos, induzidos por
estreptozotocina, mediante analises histolégica e da forga biomecanica.
Vinte ratos foram utilizados e divididos em 2 grupos: ratos
normoglicémicos (S) e ratos diabéticos (D). Cada grupo de animais foi
subdividido em 2 subgrupos, tais como: ratos saudaveis nao irradiados
(S1), ratos saudaveis submetido a radiacéo laser HeNe com 382,2 J/cm2

(S2), ratos diabéticos submetido a radiagédo laser HeNe com 28,6 J/cm2
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(D1) e ratos diabéticos submetido a radiagdo laser HeNe com 382,2
J/icm2 (D2). Os animais dos grupos S2 e D2 apresentaram melhores
propriedades biomecanicas do osso quando comparado com 0s animais
do grupo S1. A densidade das lamelas ésseas do tecido 6sseo compacto
foi melhor evidenciado no grupo D2 do que no grupo S1. Diante dos
resultados, os autores puderam concluir a radiagao laser HeNe aumentou
a densidade das lamelas o6sseas de o0sso compacto e,
consequentemente, a resisténcia do tecido 6sseo reparado a forcas
biomecanicas.

Akyol e Gungormus (2010) investigaram,
histologicamente, os efeitos da radiagao laser AsGaAl, com comprimento
de onda de 808nm, densidade de energia de 10 Jicm?, na reparagao
Ossea de defeitos 6sseos cirurgicos em fémur de ratos diabéticos induzido
com estreptozotocina (50 mg/kg), mediante analise por microscopia de
luz. Vinte e oito ratos foram utilizados e os fémures obtidos foram
divididos em trés grupos: fémur de ratos normoglicémicos, fémur de ratos
diabéticos nao irradiados e fémur de ratos diabéticos irradiados.
Ressalva-se que foram confeccionados dois defeitos 6sseos em cada rato
diabético, sendo um em cada fémur. Esses animais foram sacrificados
nos periodos de 10 e 20 dias e as pegas cirurgicas, contendo a regiao do
defeito, foram analisadas por meio de microscopia de luz. As aplicacdes
do laser AsGaAl ocorreu em dias alternados, até o sacrificio do animal.
Os autores demonstraram que a quantidade de tecido 6sseo espongioso
foi discretamente mais elevada nos fémures de ratos normoglicémicos e
de ratos diabéticos irradiados do que nos fémures de ratos diabéticos nao
irradiados. Nao houve diferenga significante entre os grupos, em relagéo a
quantidade de medula 6ssea e formacao de cortical 6ssea, em 10 dias de
observagado. As bordas dos defeitos cirurgicos, tratados com radiagao
laser de baixa poténcia (LBP), mostravam-se mais unidas do que as dos
demais grupos, em 20 dias de observaggo. Diante desses resultados,

pode concluir que a radiacdo LBP tem um efeito benéfico no tecido 6sseo
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espongioso na reparagao 6ssea de ratos diabéticos, quando se realizou a
52 aplicacado. Sugere-se que a radiacao laser AsGaAl, com comprimento
de onda de 808nm e densidade de energia 10 J/cm2, pode ser utilizado,

seguramente, na reparagao 6ssea de pacientes diabéticos.

2.3.2 LBP e Movimentagao Ortodéntica (MO)

Estudos afirmam que o tecido 6sseo, irradiado com LBP,
mostra aumento de proliferacdo osteoblastica, deposicao de colageno e
neoformacéo 6ssea, quando comparado com tecido 6sseo nao irradiado.
Sendo possivel que os efeitos da radiacdo LBP, sobre a regeneragao
0ssea, nao dependa somente da dose total de irradiacdo, mas, também,
do tempo e modo de irradiagdo. Nas diversas pesquisas estudas, as
avaliagdes do tipo e velocidade de movimentacdo ortodéntica em
humanos sao, frequententes, realizadas, mediante analises clinicas e/ou
imaginoldgicas, uma vez que o procedimento clinico-odontolégico ndo é
invasivo (Greghi, 2006; Saito, Shimizu,1997).

Cruz et al. (2004) estudaram, clinicamente, os efeitos da
radiacao laser AsGaAl, comprimento de onda de 780 nm e densidade de
energia 5 J/lcm? na movimentagdo ortodontica (MO) de caninos
superiores, com intuito de promover a retragdo dos elementos dentarios,
em pacientes normoglicémicos. A MO foi realizada durante 2 meses e a
aplicagao da radiacao laser AsGaAl foi realizada em cinco pontos, com
tempo de exposicdo de 10 segundos para cada ponto. Estes pontos
estavam localizados nas faces vestibular e palatina e a ativagao da forga
ortoddntica ocorreu a cada 30 dias. Onze pacientes foram selecionados,
sendo as hemiarcadas superiores divididas em dois grupos: regido de
caninos nao irradiada (controle) e regido de caninos irradiada (tratado).
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Os autores puderam concluir que, clinicamente, houve maior MO nos

grupos tratados do que no controle.

Limpanichkul et al. (2006) estudaram os efeitos da
radiacdo laser AsGaAl (860 nm, 25 J/cm? e 100 mW) na movimentac&o
ortoddntica para retracdo dos caninos superiores. Doze pacientes foram
submetidos ao procedimento cirirgico de extragcdo dos 1°° pré-molares
superiores. Posteriormente, realizou-se a ativagdo do dispositivo de
retracdo para movimentacdo ortodéntica dos caninos. A aplicacao da
radiacao laser nas faces vestibular, palatina e distal do canino direito,
sendo 3, 3 e 2 pontos nas faces vestibular, palatina e distal,
respectivamente, sendo considerado grupo tratado. O lado esquerdo,
regido nao irradiada, foi considerado grupo controle. Os resultados
obtidos mostraram que nédo houve diferenga significante entre os grupos
irradiado e controle. Os autores acreditavam que este fato ocorreu devido

a baixa dose de irradiagao aplicada sobre os tecidos.

Youssef et al. (2008), também, avaliaram o efeito da
radiacdo laser AsGaAl (809 nm, 8 Jicm? e 100 mW) na movimentac&o
ortodontica de caninos superiores e no nivel de dor em paciente
normoglicémicos. Quinze pacientes foram selecionados, com idade entre
14 e 23 anos. O plano de tratamento ortodéntico preconizado incluiu
extracbes dos primeiros pré-molares superiores e inferiores, para o
correto alinhamento dos dentes ou presenga de biprotusdes. Em seguida,
o tratamento ortoddntico foi iniciado 14 dias apds a extragao dos pré-
molares. O movimento de retragdo dos caninos foi realizada com uso de
molas fechadas, pré-fabricadas em ambos os arcos. O lado direito das
arcadas foi submetido a radiacao laser, enquanto que o lado oposto foi
utilizado como controle. O laser foi aplicado nos dias 0, 3, 7 e 14. A mola
de retracgdo foi reativada no 21° dia em ambos os lados. Os autores
observaram que a velocidade de movimentacdo do canino foi maior e a

intensidade da dor menor no lado irradiado.
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Saito e Shimizu (1997) investigaram os efeitos da
radiacdo laser AsGaAl, (830 nm, 35,3 J/cm?, 100 mW) na sutura palatina
mediana de ratos, submetidos ao tratamento de expansdo da maxila
(TEM), mediante analise histologica. Setenta e seis ratos foram utilizado e

divididos em 6 grupos:

e ratos sem TEM, n&o irradiado (A),

e ratos, com TEM, nao irradiados (B),

e ratos submetidos ao TEM (radiagdo laser
AsGaAl aplicado durante 7 dias, uma dose/dia
por 3 ou 10 minutos) (C),

e ratos submetidos ao TEM por 3 dias (laser
AsGaAl aplicado do 1° ao 3° dias, uma dose/dia
por 7 minutos cada) (D),

e ratos submetidos ao TEM por 6 dias (laser
AsGaAl aplicado a partir do 4° dia, uma dose/dia
por 7 minutos cada) (E),

e ratos submetidos ao TEM (laser AsGaAl aplicado

em dose unica por 21 minutos) (F).

Os autores puderam concluir que todos os animais
submetidos a radiagdo laser AsGaAl estimularam, significativamente, o
processo de regeneragdo 6ssea na sutura mediana palatina, durante o
tratamento de expansao da maxila, apresentando resultados mais
eficientes, quando comparado com os animais nao irradiados. Em adigao,
o efeito bioestimulador e biomodulador da radiacdo laser AsGaAl no
processo de regeneragdo 6ssea mostrou-se mais efetivo nos 1°° dias (1°

ao 3° dia).

Goulart et al. (2006) realizaram um estudo comparativo
entre as densidades de energia da radiacao laser AsGaAl (780 nm, 70
mW) durante a movimentacdo ortodontica (MO) dos pré-molares
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superiores, em caes. A quantidade de MO foi analisada clinicamente.
Dezoito caes foram utilizados, sendo divididos em dois grupos: caes
irradiados com 5,25 J/cm? (n=9) e cées irradiados com 35 J/cm? (n=9). A
aplicagcéo da radiacao laser foi realizada na regidao do osso alveolar da
regidao dos pré-molares superiores do lado direito, sendo o lado esquerdo,
de ambos os grupos, utilizados para os controles. Os autores puderam
concluir que houve maior MO nos cées irradiados com 5,25 J/cm? do que
nos irradiados com 35 J/cm? tendo como referéncia a quantidade de

movimentagéo dos caes do grupo controle.

2.4 Marcador imunohistoquimico

2.4.1 Osteopontina

A osteopontina é uma proteina ndo colagena produzida
pelos osteoblastos e osteoclastos, sendo secretada na matriz extracelular
0ssea, bem como apresenta um importante papel na remodelagao 0ssea
fisiolégica e induzida. Esta sialoproteina, altamente glicosilada e
fosforilada, liga-se a hidroxiapatita e aos ions calcio, por meio do acido
aspartico, atuando no processo de regulagdo da fase de mineralizagao
(McKee e Nanci 1996; Giachelli e Steiz, 2000; Sodek et al., 2000;
Denhardt et al., 2001).

Na remodelacdo O&ssea fisiologica, a OPN tem como
funcdo mediar a adeséo de osteoclastos sobre o tecido 6sseo durante a
fase de reabsorcdo, bem como é secretada pelos pré-osteoblastos

durante a fase de neoformacido Ossea. Apenas a osteopontina tem sua
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expressao durante dois periodos: durante o periodo de proliferagao ativa
(a 25% a niveis maximos), e no periodo de mineralizagdo. Em adicao,
atua como leito para formacao de matriz dssea, além de ser uma proteina
ligante dos osteoblastos que promove sua adesdo no tecido &sseo
(Reinholt et al., 1990; Dodds et al.,1995; McKee e Nanci, 1996).

Na remodelacdo 6ssea induzida, a OPN encontra-se
aumentada devido ao processo dindmico da remodelacado dssea (Terai et
al., 1999; Fujihara et al., 2006; Chung et al., 2008). Assim, sua expressao
€ aumentada nos osteblastos e ostedcitos, alem de apresentar papel
relevante na diferenciacido, proliferacdo e quimiotaxia de osteoclastos
(Terai et al.,, 1999). Em adicdo, pode ser encontrada em matriz do
cemento, acumulando-se entre as fibrilas colagenas da juncdo cemento-
dentinaria, reforcando a unido entre os tecidos ésseo e cementario
(Bosshardt e Nanci, 1998).

Esta proteina, ainda, pode estar envolvida em diversos
eventos bioldgicos incluindo processos inflamatérios, proliferagao celular,
invasdo da matriz extracelular, progressdo tumoral e metastase. Além
disso, estdo presentes no rim, cérebro, fluidos corporais (leite, saliva e
sangue), tumores e placas ateroescleréticas (McKee e Nanci, 1996;
Giachelli e Steiz, 2000; Sodek et al., 2000).



3 PROPOSIGAO

O objetivo desta pesquisa foi avaliar os efeitos da
radiacao laser Arseneto de Galio Aluminio (AsGaAl), com comprimento de
onda de 780nm e densidade de energia 20 J/cm? no periodonto de
sustentacdo de ratos diabéticos, induzidos com solugdo de aloxano
monoidratado e submetidos a movimentagao ortoddntica com forcas leves
(20cN), mediante:

a) mensuracgao linear da distancia entre a jungao
amelo-cementaria da face distal do 1° molar
inferior e a juncdo amelo-cementaria da face
mesial do 2° molar inferior, do lado direito,

utilizando radiografias digitais;

b) analise descritiva das alteragbes dos tecidos
periodontais envolvidos na movimentagao

ortodontica;

c) avaliagdo histomorfométrica do numero de
ostedcitos imunorreativos ou ndo para
osteopontina (OPN), expressando a
intensidade de formacdo Ossea, nas regioes
entre os 1° e 2° molares inferiores e furca do 1°

molar inferior do lado direto.



4. MATERIAIS E METODOS

4.1 MATERIAS

4.1.1 Animais

Foram utilizados 60 ratos machos (Rattus norvergicus,

albinus, Wistar), com 60 dias de idade, os quais foram divididos,

aleatoriamente,

em 4 grupos e avaliados ap6s movimentagao ortodontica,

nos periodos de 7, 14 e 21 dias, com 5 animais cada:

de Odontologia

% Controle (C) - ratos normoglicémicos

submetidos a movimentacao ortodontica;

% Laser (L)- ratos normoglicémicos submetidos a
movimentacao ortodéntica e radiacdo laser
AsGaAl;

% Diabetes (D) — ratos diabéticos submetidos a

movimentagao ortodéntica;

% Diabetes-Laser (D-L) - ratos diabéticos
submetidos a movimentagao ortoddntica e radiagao
laser AsGaAl.

Os animais foram fornecidos pelo biotério da Faculdade

da Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita
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Filho”, campus de S&o José dos Campos — SP. Estes foram divididos em
gaiolas, cada uma com 5 animais, e alimentados com dieta LABINA®
(fabricante: GUABI- Guabinutrilabor para ratos e camundongos) e agua
“ad libitum’

Este projeto foi avaliado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Faculdade de Odontologia do Campus de S&o Jose dos
Campos — FOSJC-UNESP e aprovado de acordo com protocolo n°
11/2011-PA/CEP (Anexo ).

4.1.2 Drogas, reagentes, compostos e solugdes

Para a realizagdo deste trabalho, utilizaram-se os

seguintes compostos:

e Pré-anestésico cloridrato de 2-(2,6-xilidino)-5,6-
dihidro-4H-1,3 tiazina (ROMPUN®, Bayer S.A., Sdo

Paulo, Brasil),

e Anestésico (Dopalen - Agribrands do Brasil

Industria e Comércio Ltda., Paulinia, Brasil),

e Aloxano monoidratada (Sigma Aldrich Chemical -
Saint Louis, MO, USA), solucéo fisiologica estéril
(NaCl, 0.9%), hematoxilina e eosina (Merck,

Darmstadt, Alemanha),

eEDTA (Sigma Aldrich Chemical - Saint Louis, MO,
USA), paraformaldeido tamponado a 4% (Sigma
Aldrich Chemical - Saint Louis, MO, USA),
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eAlcool: absoluto, 90%, 80%, 70% (Merck,
Darmstadt, Alemanha),

e Agua destilada,

eH,0O, (Merck, Darmstadt, Alemanha), Tris (Merck,

Darmstadt, Alemanha),

eBSA 1% (Bovine Serum Albumin) (Dako -
California , USA),

¢ SAB+Sys (Dako — Califérnia , USA), hematoxilina
de Mayer (Merck, Darmstadt, Alemanha),

e Tampao Tris 0,1M (pH7,6),

¢ DAB (codigo: K-3468, 3,3’ Diaminobenzidina, Dako
Cytomatiom  Norden A/S, Nucleo Trade

Coorporation, Dinamarca),

eResina sintética (Entellan®, Merck - Darmstadt,
Alemanha), racdo granulada (Probiotério Moinho
Primor S.A.),

¢ OPN- Osteopontina - mouse monoclonal 21742

(Santa Cruz Biological).

4.1.3. Materiais utilizados para mensurag¢ao da glicemia

Para a mensuragdo da glicemia, utilizamos monitor para
glicemia e tiras teste (One Touch, Johnson & Johnson Company,
California, USA).
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4.1.3. Materiais utilizados para os procedimentos ortoddnticos

Para a realizacdo dos procedimentos ortodonticos,

utilizamos os seguintes materiais :

eMolas fechadas de niquel titanio (Morelli®

Campinas —Sao Paulo Brasil,

e Fio de amarrilho 0.30”; (Morelli® Campinas —S&o

Paulo Brasil,

e Abridores de boca adaptado, confeccionados
manualmente com fio de aco inoxidavel de 0,8 mm

de diametro; (Morelli® Campinas —S&o Paulo Brasil,

e Tensidmetro (Rock Mountain Orthodontics® Denver
— USA),

e Espatula para manipulagao de resina (HuFried);

e Acido ortofosférico a 37% (Quick cure - Reliance
Orthodontic Products® Itaska USA),

¢ Adesivo dentario (Assure — (Quick cure - Reliance
Orthodontic Products® Itaska USA),

e Resina composta fotopolimerizavel (Quick cure -
Reliance Orthodontic Products® Itaska USA).

4.1.4. Aparelho de laser de baixa poténcia e fotopolimerizador
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Nesta pesquisa, o aparelho de laser de baixa poténcia e
fotopolimerizador utilizado foi Twin Flex Il Arcada - Mm Optics, exibido as
seguintes caracteristicas: emissores de Luz Laser e Laser de diodo LED,
emissao continua, poténcia optica do laser de 40 a 150 mW (vermelho) e
de 70-250 mW (laser infravermelho), angulacao da caneta do laser de 50°

e area do feixe de saida do laser de 4,0 mm>2.

4.2. Métodos

4.2.1 Preparagao dos animais para indugéo do Diabetes mellitus

A inducdo do diabetes foi realizada sete dias antes dos
procedimentos ortodénticos. O farmaco diabetogénico utilizado foi o
aloxano monoidratado (Sigma Aldrich Chemical - Saint Louis, MO, USA).
Os animais permaneceram em jejum a partir das 17 horas do dia anterior

e apos o procedimento de inducéo do diabetes, recebendo apenas agua.

A solucdo de aloxano monoidratado foi preparada na
concentragdo de 8 mg/mL de solugao fisiologica estéril (NaCl, 0.9%). Os
animais foram pesados previamente e a referida droga foi administrada
por via veia peniana, na dose de 40 mg/Kg (0,5 mL/100g de peso)-
(Figura1)
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Figura 1 — Técnica da administragdo do aloxano monoiadratado na veia
peniana (a e b).

4.2.2 Mensuragao da glicemia

Para mensuragcdo da glicemia dos animais, utilizamos
amostras de sangue da veia caudal dos animais e os valores da
concentragdo de glicose no sangue (mg/dL) foram mensurados com o
auxilio do monitor para glicemia e tiras teste. A glicemia foi mensurada,
em nivel basal, 24 horas antes da administracdo do farmaco
diabetogénico, 72 horas apds a indugdo e alguns minutos antes do

sacrificio dos animais (Figura 2).
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(a) (b)

Figura 2 - Monitoramento da glicemia do animal.

4.2.3 Procedimentos para movimentagao ortoddntica

ApOs sete dias da inducao do diabetes e comprovada sua
estabilizagdo, os animais foram anestesiados com cloridrato de ketamina
(5 mg/Kg), associado a xilazina (10 mg/kg), administrado por via

intramuscular (IM).

Em seguida, os animais foram posicionados em decubito
dorsal numa mesa cirurgica adaptavel. Com auxilio de 2 abridores de
boca confeccionados manualmente, instalou-se uma mola de Niti (Niquel
Titanio). Esta mola interligava o 1° molar inferior e incisivo inferior do lado

direito, sendo fixada neste ultimo com resina composta fotoativada. Além
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disso, exercia uma forca de 20 cN, a qual foi mensurada com um

tensidmetro de precisao (Figura 3).

(b)

Figura 3 - Posicionamento de abridores de boca confeccionados com fio
e aco inoxidavel de 0,8 de diametro (a) e instalagdo de mola de Niti no 1°
molar inferior e incisivo inferior do lado direito (b), exercendo uma forca
de 20 cN

4.2.4 Aplicagao da radiagao laser Arseneto de Galio Aluminio (AsGaAl)

Os animais dos grupos Laser e Diabetes+Laser foram
submetidos a radiagcao laser AsGaAl, com comprimento de onda de 780
nm, densidade de energia de 20 Jicm?, tempo de exposigdo de 40
segundos e poténcia de 120 mW. A emissao da luz laser foi aplicada num
unico ponto e de modo continuo na regiao vestibular entre 1° e 2° molares
inferiores direito, na transicdo dos tergos cervical e médio, em dias

alternados até o sacrificio dos animais.
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4.2.5 Periodo de observacao e preparacao dos espécimes

Decorridos 7, 14 e 21 dias da instalacdo dos dispositivos
ortodonticos, todos os ratos foram anestesiados e, em seguida,
sacrificados por decapitagao. Imediatamente apds, as hemimandibulas do
lado direito foram retiradas, fixadas em paraformaldeido tamponado a 4%
por 48 horas, radiografadas e descalcificadas em EDTA, processadas e

incluidas em parafina.

Os cortes histolégicos foram realizados no sentido
longitudinal da hemimandibula, com aproximadamente 3um de
espessura, sendo obtidas 10 laminas histologicas para cada animal.
Essas laminas foram coradas com hematoxilina e eosina (H.E.) para a
analise histomorfoldgica e imunomarcadas para o anticorpo Osteopontina

(OPN) para auxiliar na avaliagao histomormétrica.

4.2.6 Analise Radiografica

As imagem radiograficas foram obtidas por meio do
aparelho de raios X Gendex 765 DC, regulado para 65 KVp e 7TmA. As
hemimandibulas foram posicionadas sobre o sensor CCD (Charge
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Coupled Device) paralelamente ao solo, com area ativa de 20 mm de
largura por 30 mm de comprimento. O feixe central de raios-X foi
direcionado, perpendicularmente, a esse sensor, com a distancia foco-

objeto de 40 cm e em tempo de exposigao de 0,04 segundos.

Utilizou-se o programa Visualix 2.0 para obtencédo das
imagens digitais da hemimandibula e foram armazenadas em arquivo de
formato JPEG. Em seguida, realizou-se a mensuracao linear da distancia
entre a juncdo amelo-cementaria da face distal do 1° molar inferior e a
juncdo amelo-cementaria da face mesial do 2° molar inferior, do lado

direito, com o auxilio do programa Photoshop 3.0.

Este programa permitiu o aumento da imagem original em
200 vezes, utilizando-se a ferramenta “régua” do sistema. Posteriormente,
a mensuracgao foi obtida pelos valores de “W” (largura), “A” (angulagéo) e
“H” (altura). Para a fidelidade das medidas lineares, a linha horizontal

obtida deve apresentar o valor zero para os parametros de “A” e “H”.

Figura 4 — llustragcdo exibindo o procedimento de mensuragcdo das
medidas lineares das distancias entre a jungdo amelo-cementaria da face
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distal do 1° molar inferior e a juncdo amelo-cementaria da face mesial do
2° molar inferior, utilizando a ferramenta “régua” do programa Photoshop
3.0.

4.2.7 Analise Histomorfoldgica

Nesta analise, descrevemos as alteracbes estruturais
evidenciadas no periodonto durante a movimentacéo dentaria, tais como:
tipos de células inflamatorias, intensidade do processo inflamatdrio,
aspectos do ligamento periodontal, alteragcdes regressivas dos dentes e
de formagao e/ou reabsorgcdo do tecido 6sseo alveolar nas regides entre

0s 1° e 2° molares inferiores e furca do 1° molar inferior do lado direito.

4.2.8 Analise Imunohistoquimica

Para a imunohistoquimica, propriamente dita, utilizou-se o
método indireto com sistema de amplificacdo (Peroxidase, Biotina e
Estreptavidina), que é extremamente sensivel, podendo ser utilizadas
concentragdes muito baixas do anticorpo primario.

Previamente, 0s cortes histolégicos foram
desparafinizados em placa aquecedora por 30 minutos, a 60°C, lavados

em xilol por 20 minutos e hidratadas em alcool absoluto, 90°, 80°, 70° e
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em agua destilada, por 5 minutos cada. Ressalva-se que esses
procedimentos foram realizados em cabine de seguranca bioldgica
(modelo BioSAFE -09/Classe ll/tipo B2, marca Vecoflow, Campinas, SP).
Imediatamente apds, realizou-se a recuperagao antigénica com o auxilio
do forno microondas (marca Panasonic, modelo Inverter), em dois ciclos
de 3 minutos, com nivel poténcia de 5.

Todas as fases, a seguir, foram realizadas em bandeja de
incubacgéao especifica para técnica de imunohistoquimica (marca Erviegas,
Séao Paulo, SP). Posteriormente, os cortes histologicos foram lavados com
tampao Tris e tratados em H;O, (30%) por 30 minutos, objetivando
inativar a peroxidase enddégena do tecido. Em seguida, ocorreu a
incubacao dos cortes em BSA 1% por 30 minutos.

As laminas histolégicas foram incubadas no anticorpo
primarios “anti-rato” Osteopontina (AKm2A1, cdédigo: SC-21741, Santa
Cruz Biotechnology, Inc., California, USA), por 2 horas.

Apos a incubagdo com o anticorpo primario, as laminas
foram lavadas com tampéao Tris 0,1M (pH7,6) por 5 minutos e os cortes
histolégicos foram incubados no anticorpo secundario, LSAB+Sys-HRP
(Codigo: K0690, Dako Cytomatiom Norden A/S, Nucleo Trade
Coorporation, Dinamarca). O procedimento sequencial para a utilizagao
do anticorpo secundario esta descrito da seguinte forma: 12 incubagao
com anticorpo biotinilado por 10 minutos a temperatura ambiente, 22
lavagem com tampao Tris pH 7,6, 32 incubagdo com anticorpo conjugado
com estreptavidina e peroxidase por 10 minutos a temperatura ambiente e
42 lavagem com tampao Tris pH 7,6.

As laminas silanizadas foram reveladas em liquido de
DAB (cdodigo: K-3468, 3,3’ Diaminobenzidina, Dako Cytomatiom Norden
A/S, Nucleo Trade Coorporation, Dinamarca), por 1 minuto. A contra
coloracdo foi obtida com a utilizagdo de hematoxilina de Mayer por 20
segundos. Essas laminas foram, novamente, desidratadas na seguinte

sequéncia: agua destilada, alcool 70°, 80°, 90°, alcool absoluto e xilol. Em
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seguida, as laminas e laminulas histolégicas foram montadas com o
auxilio de resina sintética (Entellan®, Merck) para analise.

Para avaliar a fidelidade da metodologia empregada na
analise imunohistoquimica, os controles negativos foram obtidos dos
cortes histolégicos dos respectivos grupos estudados sem a presencga do

anticorpo primario OPN.

4.2.9 Avaliagao Histomorfométrica

Para a realizagdo da analise histomorfométrica, foi
utilizado o método “estereoldgico” ou “casualizagdo de amostra” que
consiste em determinar parametros quantitativos tridimensionais de
estruturas anatbmicas a partir de cortes histolégicos, com intuito de
eliminar a ocorréncia de vicio na amostragem. O referido método baseia-
se no principio geométrico-estatistico, derivados da probabilidade das
imagens e dos perfis da estrutura na secgao histoldgica, resultando num
sistema-teste efetivo. Portanto, realizaram-se os procedimentos de
escolhas aleatorias para as seguintes fases do experimento: selegdo dos
animais, dos blocos histologicos, das laminas histolégicas e dos cortes e
campos histolégicos.

Para este estudo, utilizou-se o programa Axiovision 4.7
(Carl Zeiss Vision Imaging Systems, Carl Zeiss, Alemanha), responsavel
pela elaboragdo de um sistema teste especifico de histomorfometria. Os
cortes histologicos foram analisados com auxilio da objetiva 63x (A-Plan,
Carl Zeiss), em imersao, e ocular 10x (W-Pl, Carl Zeiss) de um
microscoépio de luz (Axioskop 40, Carl Zeiss, Alemanha). As imagens
foram captadas por uma camera digital (AxioCam MRc5, Carl Zeiss,
Alemanha).
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Para realizar a histomorfometria da imunohistoquimica, foi
mensurado o numero de células imunorreativas para osteopontina (OPN),
em 5 campos histoldgicos nas regides dos tergos cervical, médio e apical
da PAREDE ALVEOLAR DISTAL e FURCA do 1° molar inferior, em 3

cortes por lamina.

4.2.10 Analise Estatistica

A analise estatistica foi realizada a partir dos resultados
obtidos da mensuracdo linear da distancia entre a jungdo amelo-
cementaria da face distal do 1°. molar inferior e a juncdo amelo-
cementaria da face mesial de 2°. molar direitos e da contagem de
ostedcitos imunorreativos ou nao para o anticorpo primario OPN,
mediante a analise de Variancia (ANOVA) e ao teste de Tukey (GraphPad
Prism version 5.0 para Windows 7, GraphPad Sottware, San Diego,

California, USA). O nivel de significancia adotada foi de p< 0,05.



5 RESULTADOS

5.1 ANALISE RADIOGRAFICA

Analisando os dados da tabela 1 e 2, na movimentagao
ortodontica (MO), aos 7 dias o grupo laser obteve distancia linear,
estatisticamente significante, maior que o grupo controle. Os demais
grupos nao obtiveram diferengas significativas, neste mesmo periodo.
Dentre os grupos, aos 14 dias, ndo houve diferenca estatistica, mantendo
valores de distancia linear semelhantes.

Aos 21 dias, os animais diabéticos apresentaram
distdncia de MO significantemente maior do que os animais
normoglicémicos, tanto animais irradiados quanto n&o irradiados. Os
animais diabéticos radiados obtiveram disténcia linear estatisticamente
significante menor que os animais diabéticos, neste periodo. Os grupos
controle e laser obtiveram médias de movimentagcdo semelhantes, ou

seja, sem diferencga estatistica aos 21 dias de observagéo.

Tabela 1 — Teste de Tukey da medida linear (pixel) entre a jungdo amelo-
cementaria da face distal do 1° molar inferior e a jungédo amelo-cementaria
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da face mesial do 2° molar inferior, do lado direito, apés movimentagao
ortodéntica, em todos os grupos estudados. Nivel de significancia

estatistica (P).

NIVEL DE SIGNIFICANCIA ESTATISTICA (P)

GRUPOS

7 Dias 14 Dias 21 Dias
CxD P >0.05 P >0.05 P <0.001
CxL P <0.001 P> 0.05 P >0.05
CxD-L P >0.05 P >0.05 P <0.001
DxL P >0.05 P> 0.05 P < 0.001
D x D-L P >0.05 P >0.05 P <0.05
L x D-L P >0.05 P >0.05 P <0.001

*C: Controle; L: Laser ; D: Diabetes; D-L: Diabetes -Laser.

(0]

Tabela 2 — Analise de variancia (ANOVA), referentes a medida linear
(pixel) entre a juncdo amelo-cementaria da face distal do 1° molar inferior
e a jungao amelo-cementaria da face mesial do 2° molar inferior, do lado
direito, apds movimentagao ortodéntica, em todos os grupos estudados

(n=5)
MEDIDA LINEAR (pixel)
GRUPOS ] ] .
7 Dias 14 Dias 21 Dias
C 16,50 + 0,63 19,42 £ 0,78 21,13 +1,19
L 22,28 +0,78 21,71+ 0,64 24.56 + 2,11
D 18,56 + 1,42 21,42 £ 1,43 39,08 + 2,00
D-L 19,70 £ 0,64 20,85+ 1,28 35,47 + 4, 567

*C: Controle; L: Laser ; D: Diabetes; D-L: Diabetes -Laser.
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Figura 5 - Representacao grafica dos valores médios da medida linear entre a
juncado amelo-cementaria da face distal do 1° molar inferior e a jungdo amelo-
cementaria da face mesial do 2° molar inferior, do lado direito, apods
movimentagao ortodéntica, em todos os grupos estudados.

5.2 ANALISE HISTOMORFOLOGICA

Os aspectos histomorfolégicos foram analisados na regido do
1° e 2° molares inferiores, sendo verificadas as alteragdes no periodonto
de sustentagdo associadas ou nao as alteragbes regressivas dos
elementos dentarios presentes na referida regido, apos 7, 14 e 21 dias de

observacao.
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7 dias

No grupo Controle, observavamos discreta perda das paredes
Osseas do periodonto de sustentagao nas regides interproximal do 1° e 2°
molares inferiores e formacao de tecido 6sseo na regidao de furca do 1°
molar inferior, exibindo predominancia de trabéculas 6sseas espessas e
maduras. O ligamento periodontal apresentava espessamento continuo
em todo o contorno do dente envolvido na movimentagdo ortodéntica.
Esta estrutura era constituida por tecido conjunto frouxo, bem celularizado
e vascularizado, com infiltrado de raras células inflamatorias
mononucleareas. Na regido interproximal, a gengiva estava revestida por
epitélio estratificado nao queratinizado com poucas camadas. Nas
adjacéncias, a lamina propria era composta por tecido conjuntivo frouxo,
exibindo discreto infiltrado de células inflamatérias mononucleares e
vasos sanguineos de pequeno calibre. Na regido do espaco biologico,
notavamos-se tecido conjuntivo bem celularizado e desorganizagado das
fibras colagenas.. Em adigcdo, hipercementoses estavam presentes e
limitadas na porcdo apical das raizes envolvidas na movimentagao
(Figura 6).
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Figura 6 — Controle. 7 dias. Fotomicrografia mostrando regiao do 1°
molar inferior movimentado (a) exibindo papila interproximal entre os 1°
e 2° molares inferiores (b) e furca do 1° molar inferior com aspecto
normal. Aumento original: 100x; H.E.
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No grupo Laser, os espécimes exibiam papila interproximal
gengiva livre Interproximal, entre 0 1° e 2° molares inferiores, revestida
por epitélio estratificado ndo queratinizado, exibindo poucas camadas de
células, espongiose, discretas exocitose e projegdes de cristas epiteliais
interigando-se entre si. A lamina propria era composta por tecido
conjuntivo frouxo, exibindo discreto infiltrado de células inflamatdrias
mononucleares e vasos sanguineos de pequeno calibre, localizados na
regido subepitelial. A maioria dos espécimes exibia espago bioldgico
preservado na regido interproximal dos 1° e 2° molares inferiores, sendo
composto por tecido conjuntivo frouxo e fibras colagenas com arranjo
desorganizado. O ligamento periodontal apresentava espessamento
continuo em todo o contorno do dente envolvido na movimentacao
ortodontica. Esta estrutura era constituida por tecido conjunto frouxo, bem
celularizado e vascularizado, com infiltrado de raras células inflamatorias
mononucleares. Notava-se que houve formagao continua de formacéao de
tecido 6sseo nas regides interproximal do 1° e 2° molares inferiores e de
furca do 1° molar inferiores, sem que houvesse quaisquer prejuizos na
histomorfologia do periodonto de sustentagdo, durante o periodo de 21

dias de movimentacgao ortodéntica (Figura 7).
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Figura 7 — Laser. 7 dias. Fotomicrografia mostrando regido do 1° molar
inferior movimentado (a) exibindo papila interproximal entre os 1° e 2°
molares inferiores (b) e furca do 1° molar inferior com aspecto normal.
Aumento original: 100x; H.E.
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No grupo Diabetes, os espécimes mostravam variagdo na
quantidade de perda éssea na regidao dos 1° e 2° molares inferiores e
furca do 1° molar inferior. Em discrepantes perdas 6sseas, notavam-se
regides com intensa atividade osteoclasticas associada as extensas areas
de tecido de granulagado, além da substituicdo do tecido 6sseo alveolar
por tecido conjuntivo frouxo, ricamente celularizado e com numerosos
vasos sanguineos de calibres variados. Em adi¢ao, havia intenso e difuso
infiltrado de células inflamatdrias, predominantemente, mononucleares no
periodonto de sustentacdo, submetido aos efeitos da movimentacao
ortodéntica e laserterapia. A gengiva livre encontrava-se revestida por
epitélio pavimentoso estratificado queratinizado, com presenga de
moderada exocitose, além da presenca de biofilme nas faces livres distal
do 1° molar e mesial do 2° molar. Outros espécimes mostravam discreta
perda 6ssea da parede alveolar entre 1° e 2° molares e da regido de furca
do dente envolvido na movimentacédo ortoddntica. Ressalva-se, portanto,
que a preservacgao da furca estava diretamente relacionada a integridade

da parede alveolar da regi&o interproximal, em questéo (Figuras 8).
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(a)

(b)

(c)

Figura 8 — Diabetes. 7 dias. Fotomicrografia mostrando regiao do 1°
molar inferior movimentado (a) exibindo papila interproximal entre os
1° e 2° molares inferiores (b) e furca do 1° molar inferior com aspecto

normal.
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No grupo Diabetes-Laser, os espécimes mostravam de
discreta a moderada destruicao 0ssea da parede alveolar entro os 1° e 2°
molares inferiores e da regido de furca do 1° molar inferior. Intensa
atividade osteoclastica esta evidenciada, principalmente, em areas com
presenga de tecido de granulagdo e, consequentemente, devido as
perdas teciduais do periodonto de sustentacdo. Todavia, verificava-se que
alguns espécimes exibiam preservacao da regido de furca do 1° molar
inferior e do espago biolégico. Em adicdo, notava-se espessamento
continuo do espaco do ligamento periodontal em todo o contorno do dente
envolvido na movimentacgao ortodéntica e dos dentes adjacentes (Figura 9
e 10).



Figura 9 — Diabetes-Laser. 7 dias Fotomicrografia mostrando
regiado do 1° molar inferior movimentado (a) exibindo papila
interproximal entre os 1° e 2° molares inferiores (b) e furca do 1°
molar inferior com aspecto normal. Aumento original: 100x; H.E.
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Figura 10 — Diabetes-Laser. 7 dias. Diferentes aspectos histoldgicos
das regides interproximal, entre os 1° e 2° molares inferiores (a e a’) e
de furca (b e b’) em alguns ratos diabéticos tratados com radiagao
laser. Aumento original: 100x; H.E.
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14 dias

Nos grupos Controle, observavamos que, alguns espécimes
exibiam paredes 6sseas do periodonto de sustentacado do 1° molar inferior
reabsorvidas devido a atividade osteoclastica, desenvolvendo bolsas
periodontais de tamanhos variados e tipos vertical e horizontal. Na regiao
interproximal, entre o 1° e 2° molares inferiores, a gengiva mostrava-se
revestida por pseudomembrana serofibrinosa, sendo apoiada sobre tecido
de granulagéo, composto por fibroblastos, células endoteliais, proliferagao
de capilares sanguineos e células inflamatérias. O epitélio juncional
mostrava-se hiperplasico exibindo alongamento e anastomose de suas
projecdes, degeneracao hidrépica e exocitose. A lamina propria era
constituida, predominantemente, por tecido conjuntivo frouxo com intenso
infiltrado de células inflamatérias e numerosos vasos sanguineos.
Todavia, notava-se que alguns fragmentos exibiam tecido de granulagao,
principalmente, em regides com comprometimento de furca do 1° molar
inferior, além de evidentes reabsor¢cdes radiculares externas.
Neoformacdo de tecido O6sseo na regido de furca do 1° molar eram
observados na maioria dos animais, exibindo trabéculas 6sseas delicadas
e irregulares. As fibras colagenas do ligamento periodontal da regido
interproximal dos 1° e 2° molares foram destruidas, permanecendo as
fibras obliquas e periapicais. Em adigdo, hipercementoses estavam
presentes e limitadas na porgcdo apical das raizes envolvidas na
movimentagdo. reabsorgbes radiculares, principalmente,, nos 1° molar
inferior movimentado e colonizagdo microbiana na superficie dos tecidos

gengivais completavam o quadro histolégico (Figura 11).
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Figura 11 — Controle. 14 dias. Fotomicrografia da regido do 1° molar
inferior (a) exibindo severa periodontite cronica na regido interproximal
(b) e intenso infiltrado de células inflamatérias mononucleares na
regiao de furca do dente envolvido na movimentagcéo ortoddntica (c).
Aumento original: 100x; H.E.
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No grupo Laser, a papila interproximal, entre os 1° e 2°
molares inferiores, apresentavam revestidas por epitélio pavimentoso
estratificado, e exibiam discreto infiltrado de células inflamatdrias
mononucleares, localizado predominantemente na regido subepitelial. As
fibras do ligamento periodontal e regido de furca, envolvendo o 1° molar
inferior, apresentavam-se preservadas e com aspecto de normalidade,
respectivamente. Hipercementoses e auséncia de reabsorgdes

radiculares do 1° molar inferior eram evidenciadas (Figura 12).



Figura 12 — Laser. 14 dias. Fotomicrografia exibindo regido do 1°
molar inferior (a) mostrando papila interproximal entre os 1° e 2°
molares inferiores (b) e furca do 1° molar inferior com aspecto
normal. Aumento original: 100x; H.E.
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No grupo Diabetes, a maioria dos espécimes exibia perda das
paredes Osseas do periodonto de sustentagcdo da regido do 1° e 2°
molares inferiores, devido a intensa atividade osteoclastica, além de
proliferagdo e invaginagao de epitélio juncional na regido de furca do 1°
molar inferior. Neste aspecto histomorfolégico, a gengiva livre mostrava-
se revestida por epitélio pavimentoso estratificado com presenca de
acantose e exocitose, enquanto que a lamina prépria era constituida por
tecido conjuntivo frouxo, ricamente celularizada e vascularizada, exibindo
difuso infitrado de células inflamatdrias, predominantemente,
mononucleares. E notério a acentuada destruicdo de tecido 6sseo na
regidao de furca, todavia, em alguns cortes histolégicos, observava-se
presenga de delicadas trabéculas ésseas imaturas na referida regiéo.
Extensas hipercementoses e necrose do tecido pulpar estavam presentes
no elemento dentarios envolvido na movimentacdo. Em adigao,
numerosas reabsorgdes radiculares, principalmente,, nos 1° molar inferior
movimentado e colonizagdo microbiana na superficie dos tecidos

gengivais completavam o quadro histoldgico (Figuras 13 e 14).
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(a)

(b)

(c)

Figura 13 — Diabetes. 14 dias. Fotomicrografia exibindo regido do 1°
molar inferior (a) mostrando papila interproximal entre os ° e 2°
molares inferiores (b) e furca do 1° molar inferior com aspecto normal.

Aumento original: 100x; H.E.
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Figura 14 — Diabetes. 14 dias. Fotomicrografia exibindo necrose do
tecido pulpar (asterisco), reabsorcdo radicular (setas pretas),
reabsorgcéo do tecido ésseo e invaginagao do epitélio juncional (seta
azul) para a regiao de furca do elemento dentario movimentado (a e
b). Aumento original: 100x; H.E.
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No grupo Diabetes-Laser, os espécimes exibiam periodontite
cronica nas regides interproximais, entre os 1° e 2° molares inferiores e
mesial do 1° molar inferior movimentado. O epitélio era pavimentoso
estratificado queratinizado parcialmente queratinizado, com acantose,
degeneragao hidropica e intensa exocitose. A lamina propria, constituida
por tecido conjuntivo, mostrava moderado infiltrado inflamatério de células
inflamatadrias. O tecido conjuntivo do ligamento periodontal, principalmente
na regiao cervical e apical do elemento dentario movimentado, revelava
numeros vasos sanguineos de tamanho pequeno a médio e dilatados em
alguns espécimes. Areas de tecido de granulac&o na regiéo de furca do 1°
molar eram, também, evidenciadas em alguns animais diabéticos (Figuras
15 e 16).
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(a)

(c)

Figura 15 — Diabetes-Laser. 14 dias. Fotomicrografia exibindo regido
do 1° molar inferior (a) mostrando papila interproximal entre os ° e 2°
molar ES inferiores (b) e furca do 1° molar inferior com aspecto normal.
Aumento original: 100x; H.E.
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(a)

(c)

Figura 16 — Diabetes-Laser. 14 dias. Fotomicrografia exibindo regides
interproximal, entre os 1° e 2° molares inferiores (a) e de furca (b) em
diferentes animais diabéticos tratados com radiacdo laser. Aumento

original: 100x; H.E.
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21 dias

No grupo Controle, observavamos que as paredes
Osseas do periodonto de sustentagcdo do 1° molar inferior encontravam-se
reabsorvidas devido a atividade osteoclastica, desenvolvendo bolsas
periodontais de tamanhos variados e tipos vertical e horizontal. O epitélio
juncional mostrava-se hiperplasico exibindo alongamento e anastomose
de suas projegdes, degeneracdo hidropica e exocitose. A lamina prépria
era constituida, predominantemente, por tecido conjuntivo frouxo com
intenso infiltrado de células inflamatérias e numerosos vasos sanguineos.
Todavia, notava-se que alguns fragmentos exibiam tecido de granulagao,
principalmente, em regides com comprometimento de furca do 1° molar
inferior, além de evidentes reabsor¢cdes radiculares externas.
Neoformacédo de tecido 6sseo na regido de furca do 1° molar eram
observados na maioria dos animais, exibindo trabéculas 6sseas delicadas
e irregulares. As fibras colagenas do ligamento periodontal da regido
interproximal dos 1° e 2° molares foram destruidas, permanecendo as
fibras obliquas e periapicais. Em adicdo, hipercementoses estavam
presentes e limitadas na por¢cdo apical das raizes envolvidas na
movimentacdo. Colonizagdo microbiana na superficie dos tecidos

gengivais completava o quadro histolégico (Figura 17).
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Figura 17 — Controle. 21 dias. Fotomicrografias das regides
interproximal, entre os 1° (esquerdo) e 2° (direito) molares inferiores (a, b,
c), e de furca do 1° molar inferior (a’, b’ e c¢’) de ratos saudaveis, apos
movimentac&o ortodontica. Aumento original: 50x; H.E.
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No grupo Laser, os espécimes exibiam gengiva livre
Interproximal, entre 0 1° e 2° molares inferiores, de aspecto filiforme,
estava revestida por epitélio estratificado ndo queratinizado, exibindo
poucas camadas de células, além de proje¢cdes de cristas epiteliais
interligando-se entre si. Algumas areas de acantoses e exocitoses eram,
também, evidenciadas em alguns cortes histologicos, além de
alongamento do epitélio juncional em caso de discreta perda de crista
Ossea alveolar. Nas adjacéncias, a lamina propria era composta por
tecido conjuntivo frouxo, exibindo discreto infiltrado de células
inflamatdrias mononucleares e predominancia de vasos sanguineos de
pequeno calibre. A maioria dos espécimes exibia espago bioldgico
preservado na regido interproximal dos 1° e 2° molares inferiores, sendo
composto por tecido conjuntivo frouxo e fibras colagenas com arranjo
desorganizado. O ligamento periodontal apresentava espessamento
continuo em todo o contorno do dente envolvido na movimentacéo
ortodontica. Esta estrutura era constituida por tecido conjunto frouxo, bem
celularizado e vascularizado, com infiltrado de raras células inflamatorias
mononucleares. Notava-se que houve formacéo continua de formacao de
tecido 6sseo nas regides interproximal do 1° e 2° molares inferiores e de
furca do 1° molar inferiores, sem que houvesse quaisquer prejuizos na
histomorfologia do periodonto de sustentacdo, durante o periodo de 21

dias de movimentacé&o ortodontica (Figuras 18 e 19).
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(d) (d’)

() (e)

Figura 19 — Laser. 21 dias. Fotomicrografias das regides interproximal,
entre os 1° (esquerdo) e 2° (direito) molares inferiores (d, e), e de furca
do 1° molar inferior (d’, e’) de diferentes ratos saudaveis, apos
movimentacao ortodontica. Aumento original: 50x; H.E.




90

No grupo Diabetes, os aspectos histologicos eram
semelhantes ao grupo controle, entretanto notava-se que, alguns
especimes, exibiam extensas perdas 0sseas da parede alveolar entre os
1° e 2° molares inferiores, resultando no significativo comprometimento da

area de furca do 1° molar inferior (Figuras 20 e 21).
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(a)

(c)

(b)

Figura 20 - Diabetes. 21 dias. Aspetos histolégicos variaveis da regiao
interproximal (a, b e c), entre os dentes 1° (direito) e 2° molares

inferiores de diferentes ratos diabéticos,
ortodéntica. Aumento original: 50x; H.E.

ap6s movimentagao



e
[+}]
~-

(@)

92

Figura 21 - Diabetes. 21 dias. Aspetos histologicos da regido de furca do
1° molar inferior movimentado de ratos diabéticos (a e a’). Aumento

original: 50x; H.E.
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No grupo Diabetes+Laser, os espécimes mostravam de
discreta a moderada destruicdo 6ssea da parede alveolar entro os 1° e 2°
molares inferiores e da regidao de furca do 1° molar inferior. Intensa
atividade osteoclastica esta evidenciada, principalmente, em areas com
presenga de tecido de granulagdo e, consequentemente, devido as
perdas teciduais do periodonto de sustentacdo. Todavia, verificava-se que
a maioria dos espécimes exibia preservacdo da regidao de furca do 1°
molar inferior e do espacgo biolégico. Em adigdo, notava-se espessamento
continuo do espaco do ligamento periodontal em todo o contorno do dente
envolvido na movimentacao ortodéntica e dos dentes adjacentes (Figuras
22 e 23).



(a)

(b)

(c)

Figura 22 — Diabetes-Laser. 21 dias. Fotomicrografias exibindo
preservagao do periodonto de sustentagdo entre os 1° e 2° molares
inferiores (a) com formacdo de tecido &sseo nas
interproximal (b) e de furca (c) de
movimentacdo ortodéntica e tratamento com

Aumento original: 50x e 100x; H.E.

ratos diabéticos,
radiagao
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Figura 23 — Diabetes-Laser. 21 dias. Fotomicrografias das regides
interdental, entre os 1° e 2° molares inferiores (a, b, c) e de furca do 1°
molar inferior (a’, b’, ¢’) de diferentes ratos diabéticos, apos
movimentagédo ortodéntica e tratamento com radiagéo laser. Aumento
original: 50x; H.E.
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5.3 Analise Imunohistoquimica

Para este estudo, realizamos as analises estatisticas das
contagens dos numeros ostedcitos imunorreativos ou ndo para OPN, em
3 campos nas seguintes regides: cervical, tergo médio e apical da regido
interdental entre primeiro e segundo molar inferior direito e regido de
furca, apos 7, 14 e 21 dias de movimentagdo ortoddntica nos ratos de

todos os grupos estudados (Figura 24).

(a) (b)

Figura 24 — Fotomicrografia exibindo ostedcitos imunorreativos para
OPN (a) e ostedcitos ndo imunorreativos (b), localizados no terco
meédio da parede do tecido Osseo alveolar, adjacente ao ligamento
periodontal (LP) da raiz distal do 1° molar inferior do lado direito.
Aumento original: 400x

Os resultados das tabelas 3 e 4 mostraram que aos 7 e 14
dias, o grupo laser foi superior, estatisticamente, aos demais grupos nos
mesmos periodos de observagdo. Entretanto, aos 7 e 14 dias, os animais
do grupo diabético laser obtiveram resultados estatisticos semelhantes
aos animais do grupo controle. Aos 21 dias o nivel de significancia foi
semelhante entre os grupos controle e diabético laser, e também, entre os

grupos controle e laser. Contudo, os animais do grupo diabético obtiveram
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valores estatisticos menores que os demais grupos neste periodo

estudado.

Tabela 3 — Teste de Tukey dos resultados histomorfométricos da
imunohistoquimica, referentes aos ostedcitos imunorreativos ou nao para
OPN, ap6s movimentagcao ortoddntica, em todos os grupos estudados.
Nivel de significancia estatistica (P).

NiVEL DE SIGNIFICANCIA ESTATISTICA (P)
GRUPOS

7 Dias 14 Dias 21 Dias
CxD P>0.05 P <0.001 P <0.05
CxL P <0.001 P <0.05 P >0.05
C xD-L P>0.05 P>0.05 P>0.05
DxL P <0.001 P <0.001 P <0.05
D x D-L P>0.05 P <0.001 P <0.01
L x D-L P <0.001 P <0.05 P >0.05

e C: Controle; L: Laser ; D: Diabetes; D-L: Diabetes -Laser



98

(ANOVA), referentes ao numero de

Tabela 4 — Analise de Variancia

ostedcitos

tacao

7

apds movimen
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6 DISCUSSAO

A pesquisa desenvolvida avaliou os efeitos da radiacao
laser de baixa poténcia nos tecidos periodontais de ratos diabéticos,
induzidos por aloxano e submetidos a uma for¢a mecanica. Na literatura
consultada, poucos trabalho foram encontrados utilizando a laserterapia
em periodonto de individuos portadores de diabetes, submetidos a
movimentagao dentaria induzida. Por isso, despertou-nos o interesse em
conhecer a acdo da movimentacao ortodéntica em um quadro de doenca
crbnica como o diabetes, bem como avaliar se a laserterapia pode auxiliar
na manutenc¢ao da qualidade dos tecidos periodontais.

Segundo a literatura existem varias maneiras de induzir
Diabetes mellitus (DM), destacando-se, a administragdo de drogas como
o0 aloxano e a estreptozotocina, a pancreatectomia parcial e infecgdes
virais. Em nossos estudos, optamos pela administracdo do aloxano
devido a sua eficiente agao citotoxica seletiva sobre as células- das
ilhotas de Langerhans do pancreas. O esquema de administracao da
droga, e os procedimentos de indugado do diabetes empregados, nesta
pesquisa, estdo de acordo com metodologias descritas na literatura
utilizando-se o rato como modelo experimental (Johnson, 1992; Feng,
2006; Sakaguchi, 2007; Tominaga, 2007; Sabino et al., 2009).

Baseados em artigos cientificos, utilizamos a dose de 40
mg/Kg, a qual pode garantir a inducdo e a manutencdo do quadro
diabético, por um longo periodo. O método eficaz encontrado para o
procedimento de indu¢do do DM foi a administracdo endovenosa do
aloxano, na veia peniana, o que propiciou boas condi¢bes de sobrevida
para o animal. Este método apresentou-se adequado para este estudo,

uma vez que mais de 95% dos animais submetidos ao tratamento com a
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referida droga, tornaram-se portadores do DM. Esta droga diabetogénica
foi, também, utilizada nos estudos de Duarte et al., 2005; Maiya et al.,
2005; Almeida et al., 2008; Amorin et al., 2009.

Clinicamente, os animais apresentaram complicagdes
como: fraqueza, prostragdo, poliuria, polifagia, polidipsia, evacuagao
frequente, alteracao na textura da pelagem e distensao abdominal. Esses
achados clinicos, também, foram observados nos estudos de Amorim et
al. (2009).

E importante ressaltar que o objetivo em utilizar os
animais diabéticos descompesados foi tentar qualificar e quantificar as
alteragdes do periodonto presentes neste disturbio metabdlico e criar um
modelo experimental para individuos diabéticos nas mesmas condi¢des.
Ressalvamos que no planejamento ortodéntico em individuos que
apresentam disturbios metabdlicos, como o DM, possuem significativas
alteracgdes teciduais no periodonto, as quais devem ser consideradas.

Segundo Lu et al. (2003), muitas complicagdes cronicas,
como microangiopatia e macroangiopatia, dos individuos portadores de
DM estéo relacionadas as alteragdes do metabolismo 6sseo, prejudicando
o0 processo de neoformacdo e reabsorcdo. Em adicdo, a auséncia do
gene de expressao que regula a diferenciacdo osteoblastica tem
interferido nos processos de reparagdo Ossea de pacientes diabéticos
(Robbins,1989; Verhaeghe e Bouillon ,1996; Karjalainen e Knuuittilla,
2000).

A insuficiéncia de insulina ou a sua incapacidade de acgao
frente a transferéncia de glicose do plasma para o citoplasma das células,
caracteriza alteragbes do metabolismo de carboidratos, gorduras e
proteinas, resultando nas alteragdes de permeabilidade da membrana
celular, no transporte de glicose e de aminoacidos e no fluxo de potassio
(Sonis et al., 1985; Lu et al., 2003; Bench et al., 2004). Além disso, esse
desequilibrio glicémico no organismo altera a modulagdo do crescimento

esquelético normal, uma vez que exerce efeitos negativos sobre o
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metabolismo 6sseo. Esta alteragao interfere na regulagcéo do processo de
reabsorgao, sintese de matriz ostedide e mineralizagédo 6ssea (Guyton e
Hall, 1997; Carvalheira et al., 2002; Melgaco, 2002;Madeiro et al., 2005).

Estudos demonstraram que a diminuicdo da resisténcia
estrutural Ossea estd diretamente relacionada com as alteragdes da
sintese de proteoglicanas e diminuicdo da atividade osteoblastica,
repercutindo em prejuizos na produgao da matriz 6ssea e no retardo da
formacao dos tecidos 6sseo, ou seja, no desequilibrio na formagao de
ostedide e na homeostase mineral 6ssea (Margonar et al., 2003; Heap et
al., 2004; Thrailkill et al., 2005; Abassy et al., 2010). A intensidade dessas
alteragbes pode provocar quadros agudos de osteopenia e,
consequentemente, osteoporose (Verhaeghe e Bouillon,1996; Heap et al.,
2004; Thrailkill et al., 2005). Outras evidéncias relevantes que poderiam
justificar o retardo na reparagéo Ossea seriam as altera¢cdes causadas
pelos produtos finais da glicolisacédo avangada (Advanced Glycolization
Endproducts-AGEs).

Entre as teorias que explicam como a hiperglicemia
cronica conduz aos danos celulares e teciduais observados na DM, a
formacao dos AGEs é considerado um dos mais importantes. Estes sao
compostos derivados da glicose acumulada nos tecidos e no plasma de
diabéticos, sendo moléculas estaveis que ndo se degradam mesmo
quando os niveis de glicemia retornam a normalidade. Os efeitos
patolégicos dos AGEs estdo relacionados a capacidade destes
compostos de modificar as propriedades quimicas e funcionais das mais
diversas estruturas bioldgicas, por meio da formacao de radicais livres e
ligagbes cruzadas com proteinas, além das interagdes com receptores
celulares. Ademais, os AGEs promovem estresse oxidativo, alteragdes
morfofuncionais e aumento da expressdo de mediadores inflamatorios
(Fiorellini et al., 1999; Gregg et al., 2002; Gugliucci, 2000).

Neste estudo, verificamos que o nivel glicémico dos ratos

diabéticos foi elevado, sendo potencializado pelo estresse do animal
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durante as varias aplicagbes da laserterapia. Sugerimos, ainda, a
hipétese de que havia presenga excessiva de AGEs nos tecidos
periodontiais, em conjunto com a forga ortoddntica, potencializando as
atividades osteoclasticas, a produgédo de colagenase e o aumento da
intensidade do processo inflamatério. Isto poderia justificar a progresséo e
severidade da destruicdo dos tecidos periodontais. Esses fendmenos
foram abordados nos estudos realizados por Fiorellini et al. (1999),
Gugliucci (2000), Hildebrand et al. (2000), Gregg et al. (2002), Takada et
al. (2004) e Nakajima et al. (2006).

Em nossos resultados, constatamos que a distancia linear
da movimentagao ortoddntica nos animais diabéticos foi maior do que
todos os animais dos demais grupos, principalmente, aos 21 dias de
observacao. Entretanto, a formacao 6ssea correspondente a quantidade
de movimentacdo foi insuficiente. Desta maneira, pode-se intuir que
formacdao oOssea do grupo diabético nao foi satisfatéria para garantir
qualidade dos tecidos periodontais durante a movimentagéo ortodontica.

Considerando, ainda, o estimulo da laserterapia, foi
observado que, nos animais dos grupos Laser e Diabetes Laser, as
atividades osteoblasticas nas areas de tensdo e osteoclasticas nas areas
de pressdo dos ligamentos periodontais foram concomitantes,
promovendo formagcdo e reabsorcdo Ossea durante a movimentagao
ortoddntica, nos periodos de 7, 14 e 21 dias. E importante salientar que
todos os animais do grupo Laser exibiram auséncia de doenca
periodontal.

Ressalva-se que a radiacao laser aplicada no periodonto
de sustentagao favoreceu os processos de reabsor¢cao e neoformacéao
Ossea, superando os resultados dos aspectos histolégicos dos animais do
grupos controle, visto que, algumas animais exibiam moderada doenca
periodontal, nas regides interproximal entre os 1° e 2° molares inferiores e
furca do 1° molar movimentado. Em relagdo aos animais do grupo

diabéticos, notava-se maior preservagao dos tecidos periodontais nos
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animais diabéticos irradiados do que os néo irradiados, comprovando a
efetividade da laserterapia durante a movimentagao ortodontica, em todos
os periodos de observagao.

Em relacdo a densidade de energia da irradiagao laser,
verificamos que o valor de densidade de 20 J/cm? foi adequada e eficaz
na biorregulacdo ou normalizacdo das funcgbes celulares, contribuindo
positivamente na regeneragdo dos tecidos periodontais, durante a
aplicagao de forca ortoddntica. Aventamos, ainda, a hipotese de que a
acao da forca ortodéntica, associada a irradiacéo laser, no periodonto de
sustentacdo estimulou a atividade mitocondrial e, consequentemente,
com aumento da produgdo de ATP, houve repercussao no aumento da
atividade osteoblastica e fibroblastica, além de se tornarem mecanismos
compensatérios em relacdo aos efeitos da doenca metabdlica e do
possivel estresse dos animais diabéticos irradiados.

Segundo Holtgrave e Donath (1989), durante a
movimentagcdo ortoddntica, o tecido neoformado ndo tem as mesmas
caracteristicas estruturais e metabdlicas quando comparado com o tecido
0sseo normal. Este fato foi parcialmente evidenciado em nossas
pesquisas, uma vez que a quantidade de perda de tecido 6sseo alveolar,
as alteragdes das fibras periodontais, espessura da camada de cemento
(hipercementose) e reabsorgdes radiculares foram maiores nos grupos
diabéticos néo irradiados do que nos grupos normoglicémicos (Controle e
Laser) e Diabetes-Laser, em todos os periodos de observagdes
estudados.

Diante do exposto, € de suma importdncia que o0s
odontélogos conhegam as alteragdes sistémica e bucal do DM e os
efeitos bioestimuladores da laserterapia nos tecidos periodontais durante
aplicacao de forcas ortoddnticas, com o intuito de indicar um tratamento
ortodéntico de exceléncia para os pacientes portadores do DM. Portanto,
sugerimos que o protocolo da laserterapia de densidade de energia de
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20J/cm? seja uma ferramenta auxiliar na pratica clinica na area da
Ortodontia.



7 CONCLUSAO

Dentro das condigbes experimentais desta pesquisa, 0s

resultados obtidos nos permitiram concluir que:

e a movimentagdo ortodéntica foi maior nos
animais do grupo diabete do que nos demais
grupos, entretanto a qualidade da
microarquitetura dos tecidos periodontais foram
indesejaveis;

e a aplicacdo da radiagcao laser AsGaAl no
periodonto de ratos diabéticos submetidos a
forca ortodéntica de 20 cN, promoveu melhor
preservagcao e integridade da microarquitetura
dos tecidos periodontais quando comparado
com os animais do grupos diabetes, todavia foi
semelhante aos resultados histologicos dos

animais do grupo controle.

e 0 numero de ostedcitos imunorreativos para a
osteopontina foi maior no grupo Laser do que

no grupo Diabético.
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