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PROCESSO DE REPARO EM FERIlJAS DE EXTRAÇÃO DENTAL
EM RATOS SOB A AÇÃO DA PREDNISOLONA

ESTUDO AO MICROSCÓPIO ELETRÔNICO DE VARREDURA
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Tetuo OKAMOTO **

RESUMO: Foram utilizados 40 ratos, divididos em dois xrupos de 20 animais. No ~rupo controle. os in
cisivos superiores de cada animal foram extraídos, suturados e tiveram um tratamento normal. Por outro la
do, no grupo experimental, imediatamente após a extração dental, cada animal recebeu uma dose diária de
injeção intraperitonial de 2 mg de prednisolona até o dia do sacrifício. Os animais. em número de quatro pa
ra cada Itrupo. foram sacrificados no 3. ", 6. o. 10. 'I, 20. o e 40. "dias de tralamento pós-operatório. Os espéci
mes foram fixados em solução de Karnovsky modificada e tetróxido de ósmio e examinados ao microscópio
eletrônico de varredura. Os resultados obtidos na presente inves(i~açãopermitiram conc/uir que: a) no ?,rupo
experimental. o processo de reparação alveolar em ratos é alterado intensamente oela administrarão intrape
ritonial de prednisolona;b) em animais do grupo controle. a repararão processa-se re?,lilarmente, apresen((tn
do a formação de modelo de trabéculas ósseas bem definidas; feixes de fibras colá?,enas e esporos intertrabe
culares de diâmetros variáveis; c) em grupo de animais trafados. apenas os de 20. 'I e 40. 'I dias exibiram frabé
culas neoformadas delgadas e esparos amplos ocupados pelas fibras coláltenas dispostas irre?,ularl1lente e
substância amorfa.

UNI TER MOS: Repararão alveolar; mineralizarão; microscopia elefrônic(f de varredura.

-------_. ---------- --_._ ..------------

INTRODUÇÃO

A administração sistêmica de corticoste
róides tem sido utilizada para inúmeros estu
dos experimentais. ABREU 1 analisou a
ação deste medicamento no processo cicatri
cial de alguns tecidos; SANCHES el a/ii 10 e
SHAFFER 12 mostraram a ação medicamen
tosa em atividades osteogênicas do processo
de reparação alveolar em nível de microsco
pia óptica. Ainda, RUSSO el alii') demons
traram que a hidrocortisona prej udica o de
senvolvimento do gérmen dental em ratos.

Por outro lado, BARROSO el a/ii 2 e
GRANDINI el alii 6 realizaram estudos do
processo de reparo alveolar em feridas de ex
tração dental após a administração de dro
gas que provocam a deficiência hormonal de
pâncreas, tireóide e paratireóides, respecti
vamente. Os autores verificaram que a falta

de insulina em grupos de ratos e os hormô
nios de tireóide e paratireóide, em outros,
provoca o retardamento da cicatrização al
veolar, ocasionando extensas reabsorções da
crista e cortical óssea alveolar.

Além disso, ratos tratados com cortiso
na e submetidos à extração dental apresen
tam, histologicamente, um indício de neo
formação óssea em alguns animais tratados
até o vigésimo dia pós-operatório 10 c, em
períodos mais prolongados, foram descritos
por SMALES 14.

SELA II notou que, em condições pato
lógicas, ocorre uma formação óssea apresen
tando numerosas calcosferitas, em função
da produção excessiva do hormônio. Em
condições normais, os incisivos de ratos,
após a extração dental, apresentaram, no
10. o dia pós-operatório, as formações de te
cido ósseo imaturo e poucas trabeculações.
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No 20. ° dia, entretanto, nota-se grande
quantidade de trabeculações neoformadas
em alvéolos 16.

O objetivo deste trabalho é mostrar,
através da análise ao microscópio eletrônico
de varredura, as alterações que ocorrem no
processo de reparação alveolar após admi
nistração de prednisolona.

MATERIAL E MÉTODOS

Foram utilizados para a presente pes
quisa 40 ratos (Ratlus norvegicus, albinus
Wistar), machos, com peso variando entre
120 e 130 gramas.

Após a anestesia geral com tionembutal
sódico, os incisivos superiores direitos de to
dos os animais foram extraídos com um ins
trumentai especialmente adaptado para esta
finalidade H. Concluída a fase de cxtração
dental, a mucosa gengival foi aproximada e
suturada com fio de poliester 4-0 Uohnson &
Johnson).

Os animais operados foram mantidos
cm gaiolas convencionais, alimentados com
dieta sólida e, cxceto nas primeiras 24 horas
após a intervenção, água "ad libitum".

Na fase pós-operatória, os animais fo
ram divididos em dois grupos: os animais do
grupo controle (Grupo I) não sofreram ne
nhum tipo de tratamento; no grupo experi
mentai (Grupo II), após a extração dental,
cada animal recebeu por via intraperitonial
2mg de prednisolona (Pfizer) cada 24 horas,
até o dia do sacrifício.

Decorridos 3, Ó, 10, 20 e 40 dias pós
operatório, os animais foram sacrificados
para a obtenção das peças. Sob anastesia ge
ral, foi feita a fixação através da perfusão de
30ml de solução fixadora de Karnovsky mo
dificada contendo 2,5010 de glutaraldeído,
2% de formaldeído em solução tampão fos
fato de sódio a O, I M (pH = 7,4). A seguir,
a maxila direita foi dissecada e separada
fazendo-se uma incisão ao nível da sutura in
termaxilar e uma secção ao nível dos últimos
molares para remover a peça contendo o al
véolo dental. A tábua óssea vestibular, que
recobre o alvéolo, foi removida cuidadosa
mente. Posteriormente, as peças foram fixa
das na mesma solução durante 12 horas, à
temperatura de 4° C. A pós-fixação foi feita
com tetróxido de ósmio a 1010 em solução
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tampão fosfato de sódio durante 2 horas à
temperatura de 4° C.

A desidratação foi realizada utilizando
se a série crescente de álcoois a partir de 60°
até o absoluto. Em seguida, foi feita a seca
gem pelo ponto crítico, metalização com ou
ro e exame ao microscópio e1etrônico de var
redura da JEOL, JSM-P 15, regulado para
15 kv.

RESULTADOS

Os resultados da presente investigação
foram descritos em função dos estágios pós
operatórios, comparando-se os grupos
controle e tratado.

3 DIAS
Controle

Em fotomicrografias eletrônicas de var
redura, o alvéolo dental encontra-se preen
chido por coágulo sangüíneo, notando-se
formações irregulares com acúmulo de he
mácias e outros elementos celulares indife
renciados.

Verifica-se que, em toda extensão do al
véolo, há formação de estruturas com a pre
sença de pequenos grânulos, determinando
as microelevações, e hemácias distribuídas
irregularmente (Fig. I).

Tratado

A análise através da microscopia eletrô
nica de varredura mostra que o alvéolo de 3
dias pós-operatório encontra-se ocupado por
coágulo sangüíneo. As características ultra
estruturais são semelhantes em todas as por
ções: cervical, médio e apical do alvéolo. A
crista óssea alveolar, tanto vestibular quanto
lingual, encontra-se relativamente uniforme
ao longo de sua parede interna.

Neste grupo, as características celulares
diferem quando comparadas às do grupo
controle. Os elementos celulares encontram
se espalhados, como se nota na Fig. 2.

6DIAS
Controle

O alvéolo encontra-se totalmente preen
chido pelas estruturas pouco diferenciadas.
Nesta fase, são evidentes pequenas forma
ções trabeculares, além de grande quantida
de de elementos celulares, tais como fibro-
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FIG. I - Grupo I. Três dias pós-operatório. Evidencia o aspeclO ultra-estrutural do coagulo sangüineo em alvéolo
após a extração dental. Aumento: 420 X.

FIG. 2 - Grupo II. Três dias pós-operatório. Em maior aumenlO, nola-se os elementos celulares e algumas fibrilas
distribuidas irregularmente (setas). Aumento: 1.120 X.
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blastos, hemácias e uma disposição irregular
de fibras colágenas.

Tratado

Nota-se uma pequena atividade prolife
rativa, tanto de fibroblastos, quanto de va
sos neoformados. Em maior aumento, pode
se observar as pequenas trabeculações irre
gulares constituídas por fibrilas localizadas
desordenadamente e a presença de substân
cia amorfa e grânulos de diâmetros varíáveis
(Fig. 3).

10 DIAS

Controle
Em fotomicrografias de pequeno au

mento, nota-se algumas áreas com a predo
minância de tecido de granulação e poucas
formações, que se assemelham ao coágulo
sangüíneo. Pequenas trabeculações ósseas,
sem orientação definída e com amplos espa
ços intertrabeculares, são observadas em
grande quantidade (Fig. 4). Em todos os ter
ços do alvéolo, o preenchimento com estru
turas neoformadas é notável. Em maior au
mento, observa-se que os espaços intertrabe
culares são preenchidos por feixes de fíbras
colágenas dispostos paralelamente ou, às ve
zes, em direções desordenadas (Fig. 5). Os
canais vasculares são notados freqüentemen
te.

Tratado

O alvéolo dental, nesta fase, apresenta
grande quantidade de tecido neoformado e
elementos celulares sem contudo, evidenciar
a formação do modelo de trabéculas. Em to
da extensão do alvéolo, nota-se um acúmulo
de estruturas amorfas e fibras colágenas dis
postas irregularmente, com elementos celu
lares não definidos.

20 DIAS

Controle

O alvéolo encontra-se totalmente preen
chido por trabéculas ósseas delgadas. Os es
paços intertrabeculares são amplos mas as
trabéculas já apresentam uma fase de calcifi
cação adiantada. Nos terços médío e cervi
cal, os espaços intertrabeculares são relativa-
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mente maiores, todavia, acham-se ocupados
integralmente por espessos feixes de fibras
colágenas e vasos sangüíneos. A formação
de tecído ósseo imaturo com a presença de
estruturas cristalóides são evidenciadas em
todas as trabéculas.

Tratado

Nesta fase pode-se observar que o de
senvolvimento do processo de reparação al
veolar está bastante retardado, em compara
ção ao grupo controle. As fotomícrografias
eletrônicas de menor aumento, revelam niti
damente uma organízação trabecular extre
mamente irregular, apresentando interposi
ção de substância amorfa e elementos celula
res. As trabéculas existentes são esparsas e
apenas em alguns pontos há uma condensa
ção de estruturas possivelmente calcificadas
(Fig. 6) com evídência de pequenas elevações
e de superfície lisa.

40 DIAS

Controle

Em fotomicrografias eletrônicas de pe
queno aumento, observa-se que o alvéolo
dental apresenta um grau de ossificação mui
to acentuado. As trabeculações ósseas são
definidas e possuem espaços medulares redu
zidos, com pequenos capilares e fibras colá
genas dispostas em feixes parelelos. Em
maior aumento, nota-se perfeitamente zonas
de calcificação, revelando a presença de pe
quenos grânulos de calcosferitas (Fig. 7).

Tratado

No alvéolo tratado de 40 dias, observa
se algumas áreas com a formação de trabe
culações ósseas delgadas e dispostas irregu
larmente. A maior parte do alvéolo mostra
estruturas completamente desorganizadas
onde estão presentes elementos sangüíneos e
feixes de fibras colágenas dispostos irregu
larmente. As trabéculas ósseas neoformadas
em pequena quantidade revelam espaços me
dulares amplos, ocupados por fibras coláge
nas e substância amorfa. Evidencia-se ainda,
pequenas formações de bordas írregulares e
hemácias dispersas (Fig. 8).
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FIG. 3 - Grupo II. Seis dias pós-operatório. Em maior aumcnto, obscrva-se pequcnos grânulos (sctas) c as fibrilas
dispostas irregularmente (*). Aumento: 4.200 X.

FIG. 4 - Grupo I. Dez dias pós-operatório. Mostra o alvéolo totalmente preenchido por trabéculas imaturas (*) c a
parede óssea alveolar com pequenas projeções ósscas (setas). Aumento: 70 X.
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FIG. 5 - Grupo I. Dez dias pós-operatório. Mostra, em maior aumento, a disposição paralela (*) e irregular (setas)
de feixe de fibras colágenas. Aumento: 4.200 X.

FIG. 6 - Grupo II. Vinte dias pós-operatório. Observa-se pequenas trabeculações ósseas irregulares (*) e,palhada,
no interior do alvéolo. Aumento: 1.120 X.
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FIG. 7 - Grupo I. Quarenta dias pós-operatório. NOla-se formações globulares (selas) e eSlruluras lrabeculares (0).
Aumento: 900 X.

FIG. 8 - Grupo II. Quarenla dias pós-operalório. Evidencia uma superfície rugosa com elevações cm forma de crista
(selas maiores) e depressões contendo pequenos grãnulos (setas menores). Aumento: 420 X.
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DISCUSSÃO

Os nossos resultados revelam que o gru
po controle apresentou um quadro estrutu
raI, durante o processo de reparação alveo
lar, semelhatnte aos aspectos anteriormente
descritos por OKAMOTO & RUSSOS e SIL
VA 13 em microscopia óptica. As trabecula
ções ósseas neoformadas, vistas ao micros
cópio eletrônico de varredura,
apresentaram-se bem definidas e o processo
de mineralização está bem evidente com o
aparecimento de grânulos de calcosferita. Os
espaços intertrabeculares, especialmente nos
períodos de 20 e 40 dias, estavam ocupados
por feixes de fibras colágenas espessos.

A comparação de dados, entre os gru
pos controle e tratado, mostra que já no ter
ceiro dia pós-operatório existe uma diferen
ça estrutural nítida que caracteriza o proces
so de reparação alveolar. Em alvéolos do
grupo controle, nota-se a presença de estru
turas, provavelmente coágulo sangüíneo e
elementos celulares, além de bordas ósseas
uniformes. Todavia, em alvéolo do grupo
tratado é nítida a presença de estrutura real
mente desorganizada.

Esta diferença na organização tecidual é
evidenciada com maior intensidade nos ani
mais tratados de 6 dias, nos quais a ação da
prednisolona se faz presente, influenciando
negativamente o processo de reparação al
veolar. Nesta fase, através da microscopia
eletrônica de varredura, não se percebe ne
nhum modelo que se assemelhe às trabéculas
ósseas imaturas. Por outro lado, em alvéolos
normais de 6 dias ocorre a presença de estru
turas que indicam o modelo de formação de
diminutas trabéculas pouco diferenciadas.

Em técnicas de microscopia óptica,
SANCHES et afiilo e TAUBENHAUS el
aliil5 revelaram que a administração de corti
cóides após a extração déntal em ratos, re
tarda o processo de reparação. Além disso,
na comparação de dados obtidos em animais
com 10 dias, foi verificado que no grupo
controle aparecem estruturqs trabeculares
neoformadas de disposição extremamente ir
regular. CARVALHO & OKAMOT04;
CARVALHO eli alit5 e OKAMOTO & RUS
SOs afirmam, em nível de microscopia ópti
ca, que as estruturas neoformadas neste
período de reparação alveolar são bem defi
nidas. Em nossos resultados, o grupo experi-
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mental de 10 dias revelou estruturas total
mente desorganizadas, com a presença de
grande quantidade de elementos, incluindo
fibras colágenas e células não definidas.

É interessante frisar que a porção cen
trai do alvéolo, principalmente nas fases
mais adiantadas do grupo controle, apresen
tou uma predominância de espessos feixes de
fibras colágenas dispostas em várias dire
ções. Por outro lado, nos animais tratados
com prednisolona (animais de 3, 6 e 10 dias),
a área central é caracterizada por estruturas
amorfas, onde se percebe também a forma
ção de coágulos sangüíneos, hemácias e ele
mentos celulares morfologicamente não de
finidos. Entretanto, em períodos mais avan
çados de animais tratados (20 e 40 dias)
ocorre uma modificação gradual, com um
retardo significativo no processo de forma
ção das trabéculas ósseas. Poucas trabéculas
ósseas imaturas e amplos espaços preenchi
dos por fibras colágenas, células e substância
amorfa caracterizam a evolução do processo
de reparo.

De todas as fases analisadas em nossos
resultados, o retardamento do processo de
reparação alveolar é mais acentuado nas pri
meiras fases, evidenciando que, a partir do
6. o dia, delgadas fibras colágenas são encon
tradas no interior da estrutura alveolar. É
descrito pelos autores que o processo de re
paração normal se completa por volta de 21
dias3. 7. 8. '3, em aspectos de microscopia óp
tica e em microscopia e1etrônica de varredu
ra l6 • Comparando os nossos dados decorren
tes da administração de prednisolona,
verifica-se realmente um retardo significati
vo no processo de reparação alveolar. No
grupo controle, os nossos resultados são se
melhantes àqueles obtidos anteriormente l6 .

Estes dados não são suficientes para
afirmar, em nível de microscopia eletrônica
de varredura, as modificações que ocorrem
no interior do alvéolo durante o processo de
reparação alveolar. São necessários outros
trabalhos para se detectar as alterações celu
lares e dos elementos envolvidos neste pro
cesso. O emprego de técnicas como a de crio
fraturas e "freeze-etching" e a técnica de mi
croscopia eletrônica de transmissão poderão
elucidar melhor as diferentes alterações das
células, suas organelas e membranas em ca
da fase de evolução do processo de reparo.
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ABSTRACT: Forty adult rats were utilized and divided into control and experimental f!,roups of twenty
animais each. ln the contrai group, the upper rif!,ht incisor of each animal was extracted, sutured, and treated
in normal conditions. On the other hand, in the experimental group, immediate//y after the extractions, each
animal received daily intraperitonial injections of 2 mg of prednisolone, until the date of sacrifice. The ani
mais were ki//ed on the 3th, 6th, 10th, 20th, and 40th days after postoperative treatments. The specimens we
re fixed in Karnovsky modified solutions and osmium and examined in a scanninf!, electron microscope.
From these data it may be concluded that: a) in the experimental group, prednisolone injection modified in
tensively the healing extraction socket process in rats; h) in animais of control group, the healinf!, of tooth
socket presents a we// defined formation of trabecular bone. bundles of co//af!,en fibers and intertrabecular
spaces of variable diameter; c) on the 20th and 40th days of the experimental group, sma// neoformed trahe
culae and large intertrabecular spaces which are caracterized by the presence of co//a?,en fibers and amor·
phous substance were verified.

KEY- WORDS: Healing sockets; Mineralization; scanninf!, electron microscopy.
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