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Salazar M. Influéncia do alendronato de sédio na movimentacdo dentaria induzida em
ratas ovariectomizadas. [tese]. Aracatuba: Universidade Estadual Paulista — UNESP;
2012.

RESUMO

Introducéo: O objetivo deste trabalho foi avaliar o efeito do bisfosfonato (alendronato
de sddio) nos tecidos periodontais submetidos a movimentacdo dentaria induzida, em
ratas com osteoporose, apds ovariectomia. Métodos: Foram utilizados ratos Wistar
(Rattus norvegicus) fémeas, com 8 semanas de idade. Os animais foram divididos em 4
grupos (n=12/grupo): Grupo OVX: ratas ovariectomizadas; Grupo OVX + ALNL1: ratas
ovariectomizadas tratadas com alendronato de sédio 1mg/kg; Grupo OVX + ALNZ2: ratas
ovariectomizadas tratadas com alendronato de sédio 2mg/kg e Grupo C: controle, ratas
falso operadas. Trés meses ap0s a ovariectomia o0s animais foram submetidos a
movimentacdo do primeiro molar superior direito por 5 e 7 dias. Apds a eutanésia dos
animais, as maxilas foram removidas e processadas para avaliagdo microscopica. O
primeiro molar superior esquerdo foi utilizado como controle sem movimentagdo em
todos os grupos. As amostras foram processadas para analise do o0sso alveolar e
quantificacdo da movimentacao dentaria. Resultados: Houve movimentacao significante
apés 5 e 7 dias (P<0.05) em todos os grupos em comparacdo aos lados sem
movimentagdo. Entretanto, no grupo ovariectomizado houve maior quantidade de
movimentacdo dentaria induzida comparado aos outros grupos, com resultado
estatisticamente significante somente aos 7 dias. Conclusédo: O alendronato de sodio na
dosagem empregada diminuiu a quantidade de movimentacdo dentaria induzida em

comparacdo ao grupo OVX, sendo similar ao grupo controle.

Palavras-Chaves: Movimentacdo dentaria, Ovariectomia, Alendronato de Sddio,
Osteoporose.



Salazar M. Influence of alendronate sodium on induced tooth movement in
ovariectomized rats. [these]. Aragatuba: Universidade Estadual Paulista — UNESP; 2012.

ABSTRACT

Introduction: The aim of this study was to evaluate the effect of bisphosphonate
(alendronate sodium) in periodontal tissues subjected to forces of induced tooth
movement in rats with osteoporosis, after ovariectomy. Methods: Wistar rats
(Rattusnorvegicus) female, 8 weeks old. The animals were divided into 4 groups (n =
12/grupo): OVX group, ovariectomized rats, Group OVX + ALNL: ovariectomized rats
treated with Alendronate sodium (1mg/Kg) Group OVX + ALN2: ovariectomized rats
treated with Alendronate sodium (2mg/Kg) and Group C: control rats false operated.
Three months after ovariectomy the animals were subjected to movement of the
maxillary right first molar for 5 and 7 days. After the death of animals, the jaws were
removed and processed for microscopic evaluation. The first molar upper left was used
as control without movement in all groups. The samples were processed for the
quantification of alveolar bone and tooth movement. Results: There was significant
movement after 5 and 7 days (P <0.05) in all groups compared to the sides without
moving. However, in the ovariectomized group showed higher amount of induced tooth
movement compared to other groups, but statistically significant only at 7 days.
Conclusion: Alendronate sodium dosage employed decreased the amount of induced

tooth movement compared to the OV X group, being similar to the control group

Key-words: Tooth movement, Ovariectomy, Alendronate Sodium, Osteoporosis.
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De acordo com as normas do American Journal of Orthodontics and Dentofacial

Orthopedics (Anexo B).
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RESUMO

Introducéo: O objetivo deste trabalho foi avaliar o efeito do bisfosfonato (alendronato
de sddio) nos tecidos periodontais submetidos a movimentacdo dentaria induzida, em
ratas com osteoporose, apds ovariectomia. Métodos: Foram utilizados ratos Wistar
(Rattus norvegicus) fémeas, com 8 semanas de idade. Os animais foram divididos em 4
grupos (n=12/grupo): Grupo OVX: ratas ovariectomizadas; Grupo OVX + ALNL1: ratas
ovariectomizadas tratadas com alendronato de sodio 1mg/kg; Grupo OVX + ALNZ2: ratas
ovariectomizadas tratadas com alendronato de sédio 2mg/kg e Grupo C: controle, ratas
falso operadas. Trés meses apds a ovariectomia 0s animais foram submetidos a
movimentacdo do primeiro molar superior direito por 5 e 7 dias. Apds a eutanésia dos
animais, as maxilas foram removidas e processadas para avaliagdo microscopica. O
primeiro molar superior esquerdo foi utilizado como controle sem movimentagdo em
todos os grupos. As amostras foram processadas para analise do o0sso alveolar e
quantificacdo da movimentacdo dentaria. Resultados: Houve movimentacao significante
apo6s 5 e 7 dias (P<0.05) em todos os grupos em comparacdo aos lados sem
movimentagdo. Entretanto, no grupo ovariectomizado houve maior quantidade de
movimentacdo dentaria induzida comparado aos outros grupos, com resultado
estatisticamente significante somente aos 7 dias. Conclusdo: O alendronato de sddio na
dosagem empregada diminuiu a quantidade de movimentacdo dentaria induzida em

comparacao ao grupo OVX, sendo similar ao grupo controle.

Palavras-Chaves: Movimentacdo dentaria, Ovariectomia, Alendronato de Sddio,
Osteoporose.
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1. Introducéo

O tratamento ortoddntico tornou-se mais acessivel a populacdo, bem como o
aumento da expectativa de vida e a busca pela estética tem conduzido para um maior
namero de tratamento ortodontico por adultos. Consequentemente, aumenta o risco de
pacientes com doencas sistémicas, decorrentes da idade, presentes nos consultérios
ortodénticos, incluindo os pacientes portadores de osteoporose. A necessidade de
correcbes ortodonticas em pacientes com alteracdes sistémicas exigem novos
conhecimentos acerca da influéncia da movimentacao ortodéntica sobre os tecidos 6sseo
e dentério.

Clinicamente, a osteoporose pode provocar perda de massa 6ssea principalmente
nos 0ssos longos e vertebras, podendo também alterar o tecido 6sseo da maxila e da
mandibula, envolvido na movimentacao dentaria.

Alguns medicamentos administrados de forma sistémica podem interferir nos
tratamentos ortodonticos por agirem na osteogénese ou nos elementos do periodonto de
insercdo.**

Os bisfosfonatos estéo entre os medicamentos mais indicados na clinica médica
para o tratamento de estados osteopénicos e osteoporéticos.® Dentre os bisfosfonatos o
amino-bisfosfonato alendronato de sodio (ALN), € um dos mais utilizados, pois
apresenta um alto potencial de inibicdo da reabsorcdo 6ssea.”8 Este composto apresenta
uma forte afinidade pelo célcio circulante e das superficies 6sseas.” Inibe a atividade
enzimatica nos osteoclastos, impedindo a dissolucdo dssea e a degradacéo do colageno,
permanecendo no 0sso por muitos anos.” Ao ser transportado juntamente com 0s
componentes isolados do 0sso, através do citoplasma dos clastos, 0 ALN induz eventos
bioquimicos capazes de iniciar a morte celular programada destas células.'®*? Desta
forma, os bisfosfonatos contribuem no controle de um turnover dsseo, prevenindo a
osteopenia e a osteoporose.

Em relato de casos clinicos de pacientes submetidos a tratamentos com
bifosfonatos por longo periodo tem se observado menores taxas de movimentacao
dentéria, dificultando o tratamento ortoddntico. 3

Hé& poucas evidéncias demonstrando se medicamentos utilizados sistemicamente
no tratamento de osteopenia e osteoporose, interferem na movimentacdo dentéria, haja
vista que alteram o metabolismo 6sseo.*>*> Considerando que o alendronato de sédio é

um dos medicamentos comercialmente disponiveis, mais utilizados no tratamento da
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osteoporose, este trabalho avaliou seu efeito sobre a movimentagdo ortoddntica induzida,

em modelo experimental de ratas ovariectomizadas.
2. Material e Métodos

Todos os procedimentos envolvendo o uso de animais foram aprovados pelo
Comité de Etica em Experimentacdo Animal da Universidade Estadual Paulista “Julio de
Mesquita Filho” (UNESP) Campus de Aragatuba (protocolo 2011-03696).

Foram utilizadas 48 ratos Wistar (Rattus norvegicus), fémeas, com 8 semanas de
idade. As ratas foram anestesiadas, via intramuscular, com uma associac¢ao de cloridrato
de xilazina 8mg/kg (Anasedan Agribrands do Brasil Ltda., Paulinia, SP, Brasil) e
cloridrato de ketamina 70mg/kg (Dopalen Sespo Ind. e Com. Ltda., Jacarei, SP, Brasil),
para a realizacdo de laparotomia bilateral e remocdo dos ovarios. Os animais foram
divididos em 4 grupos (n=12/grupo). Grupo OVX: ratas ovariectomizadas; Grupo OVX
+ ALNL1: ratas ovariectomizadas tratadas com alendronato de sédio 1mg/kg; Grupo OVX
+ ALNZ2: ratas ovariectomizadas tratadas com alendronato de sodio 2mg/kg e Grupo C:
controle, ratas falso operadas.

Durante 90 dias subsequentes a cirurgia, os animais do grupo OVX + ALN1 e
ALNZ2 receberam uma injecédo subcutanea de alendronato de sodio (DEG “Importagdo de
produtos quimicos LTDA”, India) na proporcdo de 1mg/Kg e 2mg/Kg respectivamente 2
vezes por semana em dias alternados.'® Durante todo o procedimento experimental os
animais foram mantidos em biotério com ciclo de claro-escuro de 12 horas, temperatura
20°C, racao e agua ad libitum.

Apbs 3 meses, 0s animais foram anestesiados via intramuscular com uma
associacdo de cloridrato de xilazina 8mg/kg e cloridrato de ketamina 70mg/kg para a
instalacdo de um dispositivo mecanico para movimentacdo dentaria. Empregou-se o
dispositivo idealizado por Heller e Nanda,*” modificado pela substituicdo da mola de aco
por niguel-titanio e insercdo de resina fotopolimerizavel, na regido cervical do incisivo
para aumentar a retencdo do fio. Desta forma o aparelho foi ancorado nos incisivos
superiores e no primeiro molar superior direito, produzindo um vetor de mesializacdo do
molar."

Na instalacdo das molas (Sentalloy, GAC, NY, EUA), o primeiro molar superior
direito foi envolvido com um fio de aco de 0,20 mm de didmetro (Morelli, Sorocaba, SP,
Brasil), atado a uma mola de seccéo fechada de 3 mm de comprimento, que libera uma

forca continua com magnitude de 50cN.*% A mola, distendida 3mm em seu



22

comprimento, foi amarrada em posic¢éo cervical a resina (Z100, 3M, St. Paul, MN, USA)
do incisivo superior direito, com fio de aco 0,25 mm de didmetro (Morelli, Sorocaba, SP,
Brasil) (Fig 1).

Os animais dos quatro grupos foram submetidos a eutanasia com sobre dose de
ketamina 5 dias ou 7 dias ap6s a colocacéo do aparelho (n=6 animais/tempo/grupo).?*#
O primeiro molar superior esquerdo de cada animal foi utilizado como controle da
movimentagdo em todos 0s grupos, pois nao recebeu forca ortoddntica. Todos os animais
foram pesados do inicio ao final do experimento (tabela I).

As maxilas foram entdo removidas, dissecadas e imersas em formol 10% por 48
horas. A seguir foram lavadas em agua corrente por 24 horas e descalcificadas em
solucdo de E.D.T.A 18% por 6 semanas. Posteriormente foram desidratadas, clarificadas
e incluidas em parafina. Foram feitos cortes semi seriados de 7um no sentido
longitudinal ao longo do maior eixo dos dentes molares superiores. Os cortes foram
corados com hematoxilina e eosina.

Para o estudo histomorfométrico foram capturadas imagens dos cortes
histolégicos em microscopio 6ptico BX41 (Olympus, Tokio, Japdo) com camera
acoplada QColor3 (Olympus Tokio, Japdo). As medidas foram feitas com auxilio do
software Image Pro Plus®, versao 4.5 (Media Cybernetics, USA).

Para as analises de distancia de movimentacdo e quantificagdo de osso foram
selecionados 2 cortes por lamina, em 3 laminas/animal/tempo de movimentacéo.

Para quantificar a movimentacdo do primeiro molar, imagens dos cortes dos
primeiros e segundos molares foram capturadas com objetiva de 4x. Com a obtencéo das
imagens foram mensuradas a menor distancia entre a distal do primeiro molar e a mesial
do segundo molar. Para garantir que fosse obtida a menor distancia, foram realizadas trés
medidas por corte, descartando-se as duas maiores (Fig 2). Os resultados s&o
apresentados como média (um) + erro padrao.

Para quantificar o tecido ésseo, os cortes histoldgicos foram capturados com a
objetiva de 2x. Foi delimitado uma area de tecido 6sseo entre a raiz mesial e distal do
primeiro molar superior da regido da crista alveolar até o terco médio das raizes,
contornando-se o0 0sso marginal ao ligamento periodontal (Fig 3).

Inicialmente foi determinada a area total delimitada. Foi considerada como area
total a area ocupada por o0sso alveolar maxilar incluindo-se as cavidades Osseas

preenchidas por tecido hematopoiético.
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Finalmente, para a determinacdo da area ocupada exclusivamente por tecido
0sseo, as cavidades Osseas foram medidas, suas areas foram somadas e o resultado foi
subtraido da area Gssea total obtida anteriormente (Fig 4).

Os resultados foram expressos como a proporc¢do da area ocupada por tecido
6sseo em relacdo a area total por meio de valores porcentuais.

Os resultados foram analisados com o software Graph Pad Prism R 3.1. Foi
aplicado o teste ndo paramétrico ANOVA one-way. O nivel de significancia adotado

para todos os testes foi P<0,05.

3. Resultados

A Tabela Il representa a distancia média entre o primeiro e segundo molar dos
quatro grupos estudados, nos 3 tempos analisados: sem movimentacéo, e com 5 e 7 dias
ap06s a movimentacdo dentaria.

Em todos 0s grupos observou-se um maior grau de movimentacao, apés 5 e 7 dias
em comparacdo ao periodo sem movimentacdo (P<0.05). Entretanto no grupo
ovariectomizado observou-se um maior grau de movimentacdo em relagcdo aos demais,
sendo essa diferenca estatisticamente significante somente aos 7 dias.

A Tabela 11l apresenta os resultados referentes a porcentagem de 0sso inter-
radicular. No periodo sem movimentacdo observou-se uma maior porcentagem de 0Sso
no grupo controle e uma menor no grupo ovariectomizado, sendo esta diferenga
estatisticamente significante. Apds 5 dias de movimentacdo houve uma diminuicdo na
porcentagem 0Ossea em relagdo ao periodo sem movimenta¢do nos quatro grupos. Ja no
periodo de 7 dias a porcentagem de 0sso voltou a subir em todos os grupos, sendo maior

nos grupos tratados com ALN e menor no grupo ovariectomizado.

4. Discussao

O modelo experimental mais utilizado na pesquisa de movimentacdo dentaria

induzida utiliza os molares de ratos Wistar, da linhagem Rattusnorvegicus, "%

que
também permite avaliar as alteracdes Osseas decorrentes de distlrbios sistémicos e
medicamentosos associados ao tratamento de outras doencas.'® Os molares murinos néo
apresentam rizogénese continua e essa caracteristica, associada & morfologia radicular
favoravel, permitem a extrapolacdo dos resultados para humanos, considerando-se as

limitac®es inerentes a qualquer metodologia em animal experimental.?®?’
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A ovariectomia simula a perda de massa Ossea decorrente da caréncia de
estrégenos, mimetizando a osteoporose feminina, p6s-menopausica.’>?® Apds trés meses
da remocgdo dos ovarios ocorre uma significante perda de massa 6ssea no fémur de
ratas,” e apesar dos 0ssos da face apresentarem um turnover mais lento, a partir de 2%° a
3% meses a maxila de ratas também é afetada de forma significante. A literatura tem
mostrado que a remoc¢do de estrogeno esta relacionada a aumento da ingestdo de
alimentos e aumento de peso em roedores.***? O aumento de peso decorrente da
hiperfagia causada pela ovariectomia ocorre tanto na massa magra, quanto no tecido
gorduroso dos animais.®* Assim, o sucesso da ovariectomia em reduzir os niveis de
hormonios ovarianos em nosso trabalho pode ser avaliado através das alteracfes de peso
corporal dos animais, onde foi observado um aumento de peso significativo dos animais
avariectomizados comparado ao grupo controle nos periodos de 60 e 90 dias (tabela ).

No presente estudo todos 0S grupos apresentaram progressivamente maior
movimentagdo, apds 5 e 7 dias em comparagdo ao periodo inicial (P<0.05). Entretanto,
0s animais ovariectomizados que ndo receberam tratamento medicamentoso
apresentaram maior distancia interdentéria aos 5 e 7 dias, comparado aos demais grupos
(p<0,05 aos 7 dias). A supressao da producao de estrégeno provocou uma perda de cerca
de 10% de osso inter-radicular, trés meses ap0s a ovariectomia, sugerindo que essa perda
mineral seja a responsavel pelo maior grau de movimentacdo dentaria nos animais
ovariectomizados que ndo receberam ALN.

O ALN é altamente eficaz na prevencdo da perda Ossea associada a auséncia de
estrdgeno enddgeno induzindo a um aumento mantido na massa 6ssea durante a terapia
em animais. Similarmente em humanos promovem a recuperacao da densidade mineral,
por meio de sua acdo inibidora sobre os osteoclastos.*® Desta forma, com o processo de
remodelagdo em equilibrio, hd uma diminuicdo da atividade osteoclastica, sem interferir
diretamente na atividade neoformadora.®* Esta diminuicdo da atividade osteoclastica
deve ter sido a responsavel pelo menor grau de movimentacdo dentaria dos grupos
OVX+ALN1 e ALN2 em comparacdo com o grupo OV X (Fig 5, tabela I1).

Convém salientar que neste estudo a dosagem padronizada foi baseada nas
marcas comerciais mais comuns e ensaios clinicos de alendronato de sodio que
preconizam 1 ou 2 comprimidos de 70mg/semana para um adulto de 70 kg, ou seja
1mg/kg e 2mg/kg semanalmente. Como o indice metabdlico do rato é proximo a 2 vezes
mais veloz do que a do homem, foi utilizada a mesma dosagem 1mg/Kg e 2mg/Kg,
porém duas vezes por semana.'® Os ratos passaram a receber as injecdes logo apés a

ovariectomia, e ambas as dosagens de ALN mostraram-se eficaz no controle da perda
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mineral, tendo apresentado movimentacdo comparavel ao grupo controle movimentado
(Fig 5). Num estudo recente, duas dosagens também foram testas e houve menor
movimentac&o ortoddntica diante de maior dosagem de bisfosfonato.” O presente estudo
ndo confirmou esta diferenca no tempo experimental avaliado, sob as dosagens
aplicadas.

O tratamento com bisfosfonatos por curtos periodos de até 21 dias, parecem nao
influenciar na qualidade ou quantidade de movimento dentario induzido em comparacéo
a controles,® assim como observado no presente estudo. Entretanto, tem sido
demonstrado que pacientes submetidos a tratamento com bisfosfonatos por periodos
mais longos podem apresentar menores taxas de movimentacao dentéria, dificultando o

tratamento ortoddntico.****

Igualmente em estudos em ratos de maior tempo de
observacdo (2 a 4 semanas) houve menor movimentagdo sob acdo do ALN.>*® No curto
periodo do presente estudo, embora os resultados tenham mostrado uma tendéncia a
menor quantidade de movimentacdo nos grupos tratados com ALN, essa diferenca ndo
foi estatisticamente significante em relagdo ao grupo controle ndo ovariectomizado.
Com o tempo, as moléculas de bisfosfonato incorporam-se na matriz 6ssea tornando o
tunover mais lento, requerendo mais tempo para a sua organizacao em fungéo da inibicéo
da atividade osteocléstica.®” Nesses individuos, portanto, seriam necessarios ciclos mais
longos de reativacdo para que ocorra a dissipacdo da forca, caso contrario, poderiam
ocorrer grandes areas hialinas por um acimulo de forcas no ligamento periodontal e
consequentemente o aparecimento de reabsorgdes radiculares.

Foi demonstrado recentemente que em ratas ovariectomizadas tratadas com um
outro medicamento, a teriparatida, ndo houve alteracdo na movimentacdo em relacéo ao
grupo de ratas ovariectomizadas.'® Embora este medicamento também seja utilizado para
0 controle do turnover ésseo em estados osteopénicos e osteoporoticos, a teriparatida
atua aumentando a atividade osteoblastica. Portanto, ao contrario do ALN, a teriparatida
ndo atua diretamente na osteoclasia, que esta acelerada, e ocorre maior movimentacao
dentaria em ratas ovariectomizadas tratadas com teriparatida, tanto quanto nas ndo
tratadas™. Diante da possibilidade de acelerar a movimentacéo ortodéntica e a0 mesmo
tempo ter a osteopenia/ osteoporese tratada, sugeriu-se que a teriparatida pudesse ser
uma alternativa aos bisfosonatos, ap6s a devida avaliacdo e indicacdo do médico.™

Visto que a condicdo de perda de massa 0ssea interfere nos 0ssos da maxila, o
ortodontista deve verificar se o paciente faz uso de medicamentos para controlar o
turnover 0sseo, e ha quanto tempo o faz, uma vez que estes farmacos podem interferir no

tempo de tratamento ortodéntico e nos resultados esperados.
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5. Conclusao

Considerando-se a metodologia do presente estudo, pode-se concluir que a
aplicacdo de alendronato de sodio diminuiu a quantidade de movimentagdo dentaria em
comparagao ao grupo ovariectomizado nao tratado.

No curto periodo de administracdo do bisfosfonato deste estudo, a movimentagao
dentéaria nos grupos ovariectomizados sob efeito do alendronato, foi similar ao grupo
controle. Desta forma, os pacientes sob a prescricdo do alendronato de sodio por

periodos curtos podem realizar a movimentacdo dentaria normalmente.
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Figura 1- Dispositivo mecanico instalado em rata Wistar, com mola de niquel-titanio,
ancorado no incisivo superior direito para obter a mesializacdo do primeiro molar
superior direito.
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Figura 2 - Corte microscopico da maxila de rata Wistar ilustrando o primeiro (M1) e
segundo (M2) molares superiores. As barras entre M1 e M2 representam as trés medidas
da distancia interdentaria. Aumento original 4x. H&E.
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Figura 3 - Corte microscépico do primeiro molar superior de rata Wistar. O contorno
representa o limite estabelecido entre as raiz mesial e distal. A seta indica o sentido da
forca aplicada. Aumento original 2x. H&E.
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Figura 4 - Representacao das telas do software Image Pro Plus®, verséo 4.5 ilustrando as
medidas do osso inter-radicular do primeiro molar superior. (A) Demonstrando as
delimitacOes das areas das cavidades 6sseas.
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Figura 5 — Distancia entre o primeiro e segundo molar superior dos grupos controle,
ovariectomizado (OVX), ovariectomizado tratados com alendronato de sédio
(OVX+ALNL1 e ALN2) sem e com movimentagdo dentaria por 5 e 7 dias. Aumento
significatico da distancia para o grupo OVX em relagdo aos demais grupos apés 7 dias
P<0,05, (n= 6/tempo/grupo). ANOVA, pos-teste Tukey.
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Tabela |. Peso médio (gramas) + desvio padrdo dos animais dos grupos controle,
ovariectomizado (OVX) e ovarietomizado tratados com alendronato de sodio (OVX+
ALN1 e ALN2) do inicio do experimento, apds 30, 60 e 90 dias. *P<0,05 comparado
com ** (n= 6/tempo/grupo). ANOVA, pos-teste Tukey

PESO MEDIO (GRAMAS) DOS ANIMAIS POR GRUPO

Inicio 30 dias 60 dias 90 dias
Controle 216 £ 18 260 £ 22 267* + 14 289* + 25
OoVvX 217 +£21 289 + 28 302** £ 31 331** £ 35
OVX + ALN1 211 +£15 281 + 17 292 + 18 316 £ 25

OVX + ALN2 215+ 16 283 +25 296 + 13 309 + 32
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TABELA 11 - Distancia média (um) + desvio padrédo entre o primeiro e o segundo molar
superior nos grupos controle, ovariectomizado (OVX) e ovarietomizado tratados com
alendronato de sddio (OVX + ALN1 e ALN2) sem e com movimentacao dentaria por 5 e
7 dias. *P<0,05 comparado com ** (n= 6/tempo/grupo). ANOVA, pos-teste Tukey.

DISTANCIA INTERDENTARIA (um)

TEMPO CONTROLE ovX OVX +ALN1 OVX+ ALNZ2
(dias)
0 287 £22 265 + 16 260 + 17 258 +21
5 386 + 60 393 + 66 366 + 59 364 +51

7 398* £ 41 462** + 68 373* £ 45 369* + 67
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Tabela Ill. Porcentagem média + desvio padrao de osso inter-radicular do primeiro molar
superior nos grupos controle, ovariectomizado (OVX) e ovarietomizado tratados com
alendronato de sodio (OVX+ ALN1 e ALN2) sem e com movimentagdo por 5 e 7 dias
(n= 6/tempo/grupo). *P<0,05 comparado com **. ANOVA, pos-teste Dunnet.

PORCENTAGEM DE OSSO INTER-RADICULAR

TEMPO CONTROLE OVvX OVX+ALN1 OVX+ALN2
0 88,6** £ 1,6 78,5* 3,2 83415 84525
5 80,1+31 76,1 +15 80,3+12 80,9+18

7 82,7+13 773+26 84,3+0,7 845+19
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ANEXOS
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Anexo A— Certificado de aprovagio da Comissio de Etica na Experimentagio
Animal — CEEA.
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