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RESUMO: Cortes histologicos de alvéolos apGs exodontia em ratos submetidos a
injecdes subcutaneas de IMRC de tirocalcitonina salmonica sintética por quilo
de peso corporal mostrou auséncia da reabsor¢do da cirsta ou da cortical éssea
alveolar. Além disso a neoformagdo 6ssea ocorreu simultaneamente em trés tergos
alevolares, muito embora a reparacdo total tenha sido verificada em periodo

semelhante ao grupo controle.
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O processo de reparo apls a exo-
dontia tem sido estudado em funcdo
de inimeras variaveis, dentre as quais,
a representada por problemas hormo-
nais (TELES, 1959; WADE e FLE-
MING, 1962; RUSSO e colabs., 1969;
ABREU, 1970; ASAHINA, 1970;
GRANDINI e colabs., 1970; BARROSO
e colabs., 1972; GOSUEN e colabs,
1972).

Além da manutencdo do coagulo
no alvéolo, sua organizacio e forma-
cdo de matriz organica pré-calcifica-
da, tem merecido muita atencdo a
fase de mineralizacdo desta matriz.
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Assim, as alteracdes que podem
afetar o metabolismo do ion calcio, de
fundamental importancia na minera-
liacdo do tecido 6sseo (ROYER, 1973),
tém sido analisadas.

O paratorménio, mobilizando o
calcio da fracao estavel do osso, regula
a taxa de calcio plasmé&tico e por isso
tem sido considerado o regulador da
homeostase do calcio no organismo,
sendo o seu efeito primério sobre o
o0sso o de aumentar a taxa de reab-
sorcao do célcio e fosfato (WOODBU-
RY, 1975).
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No entanto, o conceito que somen-
te as paratiréides pudessem regular o
nivel de calcio no plasma foi posto em
davida por COPP e colabs. (1962),
pelo efeito lento da paratiroidectomia,
como também da infusao do parator-
monio sobre a calcemia (CANIGGIA
e GENNARI 1969). Numa série de
experiéncias em cées, foi demonstrado
que um principio hipocalcémico deve-
ria existir nas paratir6ides; o hormé-
nio que COPP e colabs. (1962) cha-
maram de calcitonina. Estes autores
atribuiram a produgdo do principio
hipocalcémico as paratirédides, quando
na realidade este principio tem origem
na tiréide (HIRSCH e MUNSON,
1969), por isso a denominacéo de tiro-
calcitonina.

O efeito hipocalcémico deste hor-
monio pode ser produzido em todos os
mamiferos. No entanto, a maior parte
das pesquisas sobre ele e suas acdes
tem sido desenvolvida em ratos (CA-
NIGGIA e GENNARI, 1969).

HAREL e colabs. (1976), em cul-
tura de células de tecido oOsseo, afir-
maram que a hipocalcemia produzida
pela calcitonina ocorre como resultado
de sua acao sobre o 0sso. Sugerem
esses autores que este horménio em
adicdo a seu efeito inibitério na reab-
sorcao oOssea, incrementa a formacao
do osso.

O estudo do efeito da tirocalcito-
nina sobre a atrofia do osso em ratos
mostra que a inibicio de processos
osteoliticos pode conduzir a uma ace-
leragdo da osteogénese, sendo, tam-
bém, possivel a a¢do do hormodnio so-
bre a neoformacio éssea (DELLING
e colabs., 1970).

E objetivo deste trabalho, pois,
verificar o comportamento do processo
de reparo em feridas de extracio den-
tal em ratos submetidos a acio da
tirocalcitonina, a luz dos estudos his-
tolégicos.
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Material e Método

No presente estudo, foram utili-
zados 48 ratos albinos machos, com
peso entre 120 e 178 gramas, que re-
ceberam, durante todo o periodo expe-
rimental, alimentacdo sélida (Racio
Productor, Anderson Clayton S.A) e
agua ad libitum.

Os animais foram submetidos a
anestesia geral com Pentobarbital s6-
dico, sofrendo, em seguida, a extracio
de seus incisivos superiores direitos.
Todos os alvéolos foram suturados
com fio de poliester 4-0.

Apbs a cirurgia, foram eles dividi-
dos em dois grupos. O grupo simulado
(controle), imediatamente apds as ex-
tracOes dentais e, diariamente, até o
seu sacrificio, recebeu injecGes sub-
cutineas de 1 ml de gelatina (Merck)
a 1%. O grupo tratado foi submetido,
nos mesmos periodos poés-operatorios
que os do grupo simulado, a injecoes
subcutaneas de 1 MRC de tirocalcito-
nina sintética (Armour Pharmaceuti-
cal Co. Kankakee, I11 USA), por quilo
de peso corporal em 1 ml de gelatina
a 1%.

Aos animais de ambos os grupos
foi administrada, durante as primeiras
48 horas pos-operatoérias, intraperito-
nealmente, oxitetraciclina.

Todos os animais foram sacrifica-
dos sob anestesia por inalacdo de éter
sulfurico aos 1, 3, 6, 9, 15 e 21 dias
pos-operatérios, em nimero de 4 para
cada grupo.

Imediatamente ap6s o sacrificio,
as magxilas foram recortadas de ma-
neira a obter-se a por¢cao contendo o
alvéolo dental direito. Apds fixacdo
em formol e descalcificacdo em acido
etileno-diamino tetracetato di-sodico
(EDTA) a 10%, as pecas foram inclui-
das em parafina, orientadas de forma
a permitir cortes em toda a extencio
longitudinal dos alvéolos. Os cortes,
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com 6 micrometros de espessura, fo-
ram corados pela hematoxilina de
Harris e eosina.

Resultados

Para a descricdo dos resultados
histologicos, o alvéolo dental sera di-
vidido em trés tercos: cervical, médio
e apical, considerados a partir da
margem livre do alvéolo em direcao
ao fundus alveolar.

1 dia

No grupo simulado, o epitélio da
mucosa gengival ao nivel da crista
alveolar, exibe solucdo de continuida-
de e células em degeneracdo. O tecido
conjuntivo subjacente apresenta-se
com infiltrado inflamatério agudo. O
alvéolo dental, totalmente preenchido
por coagulo sangiiineo, exibe, junto a
face lingual dos tercos apical e médio,
fibroblastos jovens e alguns macroéfa-
gos. A crista 6sea alveolar encontra-se
integra.

Nenhuma diferenca desse quadro
pode ser observada no grupo tratado.

3 dias

Grupo simulado. Neste grupo,
pode ser verificada a proliferacdo do
epitélio da mucosa ao nivel da crista
alveolar (fig. 1). O tecido conjuntivo
subjacente exibe, como no periodo an-
terior, infiltrado inflamatério agudo.
Ao nivel do terco apical proximo a
cortical alveolar, evidencia-se grande
numero de fibroblastos jovens e capi-
lares neoformados (fig. 2) no interior
do coagulo sangiiineo. Inameros ma-
crofagos podem ser evidenciados em
toda a extensdo do alvéolo. Diferente-

mente do estadio anterior, a crista
Ossea alveolar evidencia pequenas
adreas de reabsor¢do com presenca de
alguns osteoclastos.

Nos espécimes do grupo tratado,
foi observado maior ntimero de fibro-
blastos nao s6 no terco apical, mas,
também, no terco médio alveolar. E
ao contrario do observado no grupo
simulado, a crista Ossea mostra-se
integra (fig. 3).

6 dias

Nos espécimes que nao receberam
o hormoénio, o epitélio da mucosa gen-
gival ao nivel da crista 6ssea alveolar
recobre, quase ou totalmente o alvéo-
lo. No conjuntivo subjacente, verifi-
ca-se um infiltrado inflamatério cro-
rico. Ao nivel dos tercos médio (fig.
4) e cervical, notam-se delicadas
espiculas oOsseas neoformadas, adja-
centes a cortical 6ssea alveolar, mas
no apical, a neoformacao 6ssea é mais
intensa. As demais 4reas alveolares sdo
ocupadas por tecido conjuntivo sem
diferenciacdo Ossea e por coagulo san-
giiineo, enquanto que a reabsorcdo da
crista alveolar é mais intensa que no
periodo anterior (fig. 5).

Nas pecas dos animais tratados, o
epitélio ndo mostra alteracdo, porém,
em toda a extensdo do alvéolo, podem
ser encontradas delicadas trabéculas
Osseas em maior quantidade do que
aquela observada no grupo simulado
(fig. 6). O tecido conjuntivo entre as
trabéculas Osseas é pouco diferenciado.
Em alguns pontos nota-se a persistén-
cia de coagulo sangiiineo no alvéolo. A
crista Ossea alveolar mostra-se integra

9 dias

Nos animais ndo tratados, o epi-
télio da mucosa alveolar recobre total-
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mente o alvéolo (fig. 8). Trabéculas
Osseas espessas € bem definidas séo
vistas ao nivel do terco apical e pare-
des do terco médio. Na porcédo central
do terco cervical (fig. 9) e médio po-
dem ser vistas trabéculas ésseas espar-
sas. A crista alveolar exibe reabsorcao
e neoformacao Ossea.

No grupo tratado, o tecido epite-
lial recobre totalmente o alvéolo e
massas de codgulo ainda podem ser
evidenciadas no alvéolo. Delgadas tra-
béculas 6sseas neoformadas podem ser
vistas ao nivel do terco cervical (fig.
10). O tecido conjuntivo entre as tra-
béculas Osseas é rico em fibroblastos,
notando-se alguns macrofagos junto
aos tercos médio e apical. A crista
alveolar integra evidencia neoforma-
cdo Ossea em sua superficie.

15 dias

No grupo simulado, o ter¢o o terco
cervical mostra ossificacdo nas proxi-
midades da parede alveolar (fig. 11).
Em sua porcao mais central, exibe
tecido predominantemente fibroso. O
ter¢o alveolar apical acha-se ocupado
por trabéculas dsseas bem definidas e
com reduzido espago intertrabecular.
No ter¢co médio persistem areas sem
diferenciacdo Ossea. A crista Ossea
mostra-se praticamente remodelada.

Sob influéncia da tirocalcitonina,
o terco cervical mostra maior quanti-
dade de trabéculas quando comparado
ao grupo controle (fig. 12). Por outro
lado, os tercos médio e apical exibem
trabéculas 6sseas bem definidas e em
algumas areas, massas de coagulo san-
giiineo. Quanto a crista alveolar, con-
tinua exibindo neoformacio 4ssea em
sua superficie.
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21 dias

Nos alvéolos do grupo simulado,
a0 nivel do terco cervical, podem ser
encontradas pequenas areas sem dife-
renciacao 6ssea (fig. 13), mas as por-
¢Oes mais profundas estdo preenchi-
das por espessas trabéculas osseas. A
crista alveolar mostra-se totalmente
remodelada (fig. 14).

No grupo tratado, a totalidade do
alvéolo é preenchida por tecido Osseo
bem diferenciado (fig. 15) e a crista
Ossea alveolar mostra grande quanti-
dadt de trabéculas dsseeas em sua su-
perficie (fig. 16).

Discussao

A semelhanca de resultados em
nosso grupo simulado e os dos grupos
controles ja citados na literatura, le-
va-nos & conclusdo de que, até onde
a metodologia deste trabalho nos per-
mite, o veiculo utilizado_ gelatina, ndo
promove alteractes capazes de masca-
rar os resultados da acfo da tirocalci-
tonina.

O epitélio da mucosa gengival
comportou-se, quer no grupo simula-
do, quer no grupo tratado, de manei-
ra semelhante do 1.° ao 9.° dia pds-
operatério, quando recobriu totalmen-
te o alvéolo dental, nio obstante
ocorrer no tecido conjuntivo subja-
cente infiltrado inflamatoério.

Paralelamente, ap6s o 1.° dia pos-
exodontico, e até ao 9.0 dia. a crista
alveolar no grupo simulado sofreu
reabsor¢cdo mais intensa com o avan-
car do tempo poOs-operatorio.

Podemos depreender que, tanto o
infiltrado inflamatorio quanto a re-
absorcéo da crista alveolar ndo cons-
tituem obstaculo para que o epitélio
venha a recobrir totalmente o alvéo-
lo, tal como ocorre no processo de
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reparo “normal” em ratos, aos 9 = 1
dias poés-operatérios (FURUSE e
colabs., 1974).

No grupo tratado, neste mesmo
periodo de tempo, a auséncia de reab-
sor¢do da crista alveolar e a ocor-
réncia de aposicdo O6ssea em seu ex-
tremo e ao longo de sua parede dao
aos nossos achados similaridade com
os de WASE e colabs. (1967) que,
apdés a administracdo da tirocalci-
tonina por 21 dias, relataram signi-
ficativo aumento da espessura da cor-
tical da tibia, fémur e timero de ra-
tos.

Um dos grandes problemas com
que se depara a Odontologia é a ma-
nutencao da crista o6ssea alveolar
apdés as exondontias. Neste sentido,
tem-se procurado avaliar o grau de
remodelacdo e, como decorréncia, a
perda da altura da crista alveolar
nos primeiros tempos poés-exoddénticos
(PIETROKOVSKI, 1971). A esta reab-
sorcdo da crista, nos tempos pods-ope-
ratérios iniciais, segue-se uma desmi-
neralizacdo em temfpos tardios, de-
corrente da remodelacdo Ossea para
fazer frente as solicitacbes biomeca-
nicas. Embora nos animais tratados,
aos 21 dias pds-exoddnticos a crista
Ossea se apresentasse com 0sso neo-
formado, a do grupo simulado, por
ser inicialmente reabsorvida, devera
apresentar sua “altura” prejudicada.
E 6bvio que o grupo tratado sofrera
uma remodela¢do em seguida a apo-
sicdo Ossea, que se iniciou apds o 6.°
dia, porém em tempos mais avanca-
dos que o estabelecido neste estudo,
de tal sorte que as cristas alveolares
teriam “altura” maior, quando com-
paradas com as do grupo simulado.

Tal como relatam os trabalhos
sobre o processo de reparo em ratos,

2

o alvéolo dental é preenchido por

coagulo sangiiineo que se organiza do
6. ao 9.0 dia poés-operatorio.

Em nosso trabalho, o grupo simu-
lado exibiu coagulo sangiiineo na
porcido central do tergco cervical. A
partir do 9. dia, este grupo ja néo
exibe codgulo em quaisquer dos ter-
¢os alveolares. Porém, no grupo tra-
tado pela tirocalcitonina, do 9.° ao
15.° dia, podem ser evidenciadas mas-
sas de coagulo sangiiilneo em algumas
areas alveolares.

Poderia. parecer que, no ultimo
grupo, a tirocaleitonina influenciasse,
de alguma forma  a organizacdo de
codgulo. No entanto, no grupo contro-
da pesquisa de BARROSO e colabs.,
(1972) sobre o processo de reparo em
feridas de extragdo dental apés a ad-
ministracdo do 6-propil-2-tiouracil em
ratos, em nivel histolégico, coagulos
sangiiineos remanescentes puderam
ser encontrados aos 15 dias pos-ope-
ratorios.

A maioria dos autores concorda
que a mineralizacdo alveolar progri-
de do terco apical em dire¢do ao cer-
vical e das paredes alveolares para o
centro (SANTOS-PINTO, 1964; BOY-
NE, 1966; AMLER, 1969).

Neste sentido, o processo de re-
paro ndo oferece, em periodos pa-
drdes, eventots padrdes. A organizacao
do coagulo pode estar presente ao la-
do de coagulo ndo organizado e pro-
ximo & matriz organica pré-mineraliza-
da e mineralizada.

Podemos, assim, considerar a
permanéncia de codgulo nao organi-
zado no grupo tratado aos 15 dias
pos-operatérios como evento “nor-
mal” no referido processo.

O aumento de tecido ostedide que
observamos no grupo tratado tem si-
do verificado também em pacientes
medicados por longos periodos com
tirocalcitonina. Em geral, um aumen-
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to da quantidade de tecido ostedide é
devido a um aumento no tempo de
formacdo de o0sso neoformado ou a
um retardamento maior do tempo en-
tre a formacéo do colageno e sua sub-
sequente mineralizacdo (RASMUS-
SEN, 1974). Esta mineralizacao ocor-
re de maneira intensa, em nosso es-
tudo, entre 15 e 21 dias pés-operato-
rios.

O resultado histologico mostra
claramente que, nos grupos simulado
e tratado, entre o 1.0 e 3. dia pos-
operatério, ndo foi verificada neofor-
macao Ossea.

Pela analise histologica do 9. ao
15.° dia, a mineralizacao prossegue do
terco apical para o cervical e das pa-
redes do terco cervical para o seu
centro, no grupo simulado, enquanto
que no grupo tratado toda a extensao
do alvéolo é preenchida por trabécu-
las Osseas bem definidas neste perio-
do de tempo, sugerindo um aumento
gradativo, porém mais intenso, desta
mineralizacao.

No grupo tratado, no tultimo pe-
riodo de observagdo, ndo ocorreu nos
moldes citados na literatura e vistos
no grupo simulado. Tal como ja des-
crevemos, iniciou-se gradativamente
em; toda a extensdao do alvéolo, sob
forma de espiculas delgadas. S6 a
partir do 15.° dia é que estas espiculas
tornaram-se espessas, caracterizando,
ao 21.° dia, um tecido 6sseo bem dife-
renciado em toda a extensdo do alvéo-
lo.
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Resumo e Conclusées

A acdo da tirocalcitonina em fe-
ridas de extracdo dental foi estudada
neste trabalho. Para tanto, foram uti-
lizados 48 ratos albinos, machos, com
peso entre 120 e 178 gramas,

Estes animais foram divididos
em 2 grupos de 24. No primeiro, logo
apds a extracao dos seus incisivos su-
periores direitos e, diariamente, até o
seu sacrificio, receberam injecdes sub-
cutaneas de 1 ml de gelatina. No se-
gundos, os animais receberam, nos
mesmos periodos pés-operatoérios. in-
jecOes subcutaneas de 1 MRC de ti-
calcitonina salmoénica sintética por
quilo de peso corporal em 1 ml de ge-
latina a 1%.

Os ratos, em numero de 4 para
cada grupo, foram sacrificados aos 1,
3,6,9, 15 e 21 dias apds o ato cirur-
gico.

Apés o processamento histologico
de rotina, os cortes com 6 microme-
tros de espessura, foram corados com
hematoxilina e eosina.

Dentro das condi¢des experimen-
tais deste trabalho pudemos chegar
as conclusdes que, no grupo tratado:
1) a crista alveolar e a cortical 6sssea
nao sofreram reabsorcdo; 2) ocorreu
neoformacdo Ossea simultaneamente
nos trés tercos alveolares; 3) a mine-
ralizacdo correu do 15 ao 21.° dia
pos-exodéntico em todo o alvéolo,
concluindo-se o seu processo de reparo
no 21.° dia pds-operatédrio, tal como
nos animais do grupo simulado.
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SIMOES, J. B, SANTOS PINTO & OKAMOTO, T. — Histological study of dental
socket healing in rats under tyrocalcitonin action. Rev. Odont. UNESP, 8/9:
3547, 1979/1980.

It was studied the tyrocalcitonine action on dental extration wound healing.
Forty-eight male albino rats weighing 120-178 g were used.

These animals were divided into two groups of 24. In one group the rats
received daily subcutaneous injections of 1 ml of gelatin after upper right incisors
extractions. In the other group, the animals received subcutaneous injections
of 1 MRS of sinthetic salmonic tyrocalcitonin by kilogram of weight dissolved
1 ml of gelatin 1%.

The animals were sacrified in groups of four after postoperative periods of
1, 3, 6, 9, 15 and 21 days. The sections of the obtained pieces were stained with
hematoxylin and eosin for morphological study.

According to the results in the group treated with tyrocalcitonin it was pos-
sible to conclude that: 1) the alveolar crest and the cortical bone did not undergo
resorption; 2) it was observed osseous newformation simultaneously in the three
alveolar thirds; 3) osseous mineralization occurred in all sockets' extension between
the 15th through the 21st postoperative days, when it was completed, for treated or
contro] animals.
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LEGENDAS

Fig. 1. Grupo simulado. 3 dias. Proliferacdo do epitélio da mucosa gengival ao
nivel da crista alveolar. HE. 40X.

Fig. 2. Grupo simulado. 3 dias. Fibroblastos e capilares neoformados ao nivel
do terco da face lingual. HE. 100X.

Fig. 3. Grupo tratado. 3 dias. Crista dsseea alveolar do lado lingual sem sinais
de reabsor¢do HE. 40X.

Fig. 4. Grupo simulado. 6 dias. Tergo médio do alvéolo exibindo inicio de neo.
formacao Ossea junto & parede Ossea do lado lingual. HE. 72X.

Fig. 5. Grupo simulado. 6 dias. Crista Gsseea alveolar do lado lingual mostrando
4reas de reabsor¢ao. HE. 40X.

Fig. 6. Grupo tratado. 6 dias. Tergo médio do alvéolo no lado lingual, mos-
trando maior quantidade de tecido 6sseo neoformado que aquela obser.
vada na fig. 4. HE. 72X.

Fig. 7. Grupo tratado. 6 dias. Crista Gssea alveolar do lado lingual sem indicio
de reabsorcio. HE. 40X.

Fig. 8. Grupo simulado. 9 dias. Mucosa gengival recobrindo o alvéolo dental
HE. 40X.
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LEGENDAS

.Fig.. 9. Grupo simulado. 9 dias. Tergo cervical com pequenas espiculas Osseas -
neoformadas. HE. 40X.

. Fig. 10. Grupo tratado. 9 dias. Tergo cervical com maior quantidade de tecido
Gsseo neoformado que aquelas observadas na figura anterior. HE. 40X,

Fig. v11. Grupo simulado. 15 dias. Terco cervical parcialmente ocupado por te.
cido dsseo neoformado. HE. 40X.

Fig. 12. Grupo tratado. 15 dias. Terco cervical praticamente ocupado bpor trabé-
culas Osseas neoformadas, HE. 40X.

Fig. 13. Grupo simulado. 21 dias. Terco cervical observando-selpequenas éreés
sem diferenciacdo Gssea. HE. 40X: :

PFig. 14. Grupo simulado. Crista dssea alveolar do lado lingual remdde_lada. HE -
40X. : : :

Fig. 15. Grupo tratado. Terco-cervical totalmente preenchido por trabéculas 6sseas
bem definidas. HE. 40X.

Fig. 16. Grupo tratado. Crista dssea alveolar do lado lingual mostrando grande
quantidade de trabéculas Osseas em sua superficie. HE. 40X.






