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RESUMO: Estudo da neoformagao 6ssea basal da mandibula de 40 ratos apés
preparo de um defeito 6sseo obtido com fresa cilindro—conica e preenchi-
mento do leito dsseo de 20 ratos do grupo experimental com poliuretano ve-
getal sem CaCOj3. Os demais 20 ratos, representando o grupo controle, ndo
receberam nenhum tratamento. Decorridos 15, 25, 40 e 60 dias apos a cirurgia,
0s animais foram sacrificados e suas mandibulas removidas e coradas com he-
matoxilina e eosina para o estudo morfoldgico sob microscopia dptica comum.
Os resultados demonstram grande aceitagdo organica a resina, nao ocorrendo
formagéo de cépsula, tampouco migrac¢ao local de células inflamatorias.
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Introducao

Na atualidade, a odontologia, dentro de suas especialidades, tem

buscado materiais biocompativeis e indcuos ao organismo, visando a
reconstrucéo e ao reparo de defeitos 6sseos, promovendo leitos viaveis
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para receber implantes, pinos, redes metalicas, levantamento do soalho
do seio maxilar, preenchimento dos alvéolos e outros procedimentos. 13 14

E sabido que os materiais implantados provocam uma reacao fibrosa,
mesmo aqueles de biocompatibilidade comprovada, em razao provavel-
mente da técnica cirurgica utilizada, uma vez que o trauma cirurgico
induz a uma resposta reparacional que varia em fungao do trauma e do
local operado. O tecido dsseo é composto de células consideradas esta-
veis, logo com capacidade de regeneracao e permissividade, ocorrendo,
dessa forma, a neoformagao de células com as mesmas caracteristicas
daquelas injuriadas (restituto ad integrum). Porém, esse processo sé
ocorre se a injuria estiver abaixo do limiar de sobrevivéncia das células
adjacentes. Caso haja morte das células adjacentes no local operado,
havera necessidade de reabsorgao de tecido necrético, sendo a forma-
¢ao fibrosa a resposta mais provavel nesta situagdo, o que caracteriza
uma alteragdo no processo reacional que, neste caso, substitui as célu-
las lesadas por outras com pouca diferenciagao e também diferentes das
originais, como acontece nos tecidos formados por células perenes.
Esse fendbmeno parece ter como principal fator etioldgico o calor gerado
durante o procedimento cirurgico.”- 8

A reagao organica de encapsular um material estranho implantado
no tecido 6sseo indica que o sistema imunoldgico celular reconhece tal
material como corpo inerte e biologicamente compativel. A maneira
como o organismo tem de isolar o corpo inerte ¢ encapsula-lo, sendo
a espessura da camada fibrosa inversamente proporcional ao grau de
aceitacéo do material implantado. Em outra instancia, dentre os bioma-
teriais, existem 0s materiais inertes, os ceramicos e os polimeros. O
grande desafio, ao se estudar os materiais poliméricos, é o de se encon-
trar um polimero que possua os conceitos exigidos para que se torne um
biomaterial, ja que esses nem sempre sdo totalmente inertes, podendo
liberar residuos prejudiciais ao organismo. Um polimero que preenche
0s requisitos de um biomaterial é a poliuretana vegetal, derivada do 6leo
de mamona (Ricinus communis).* Este polimero é constituido por dii-
socianatos lineares alifaticos, tais como o HDI (hexametilenodiisocia-
nato), IPDI (isofuranodiisocianato) e MDI (difenilmetildiisocianato), to-
dos polidis derivados do 6leo de mamona. Esse teria ainda a capacidade
de estimular o crescimento 6sseo a partir de sua interface com o tecido
vivo, regenerando a parte substituida. O polimero seria, entdo, incorpo-
rado pelo organismo, uma vez que o reconhece como parte integrante
da sua estrutura.

* OHARA, G. et al. (Instituto de Quimica — USP - S&o Carlos). Comunicagao pessoal, 1994.
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A avaliacdo de uma gama de materiais foi feita em relacdo a compa-
tibilidade e ao desempenho como veiculos para o reparo 6sseo. As resi-
nas de poliuretana apresentaram viabilidade, até mesmo no desenvolvi-
mento do tecido dsseo, em estudos utilizando préteses resinosas para o
0ss0 iliaco.!® Bioproteses de resinas de poliuretana vegetal foram colo-
cadas em meio bioldgico agressivo, e os materiais se mostraram inertes,
néo ocorrendo bioerosdo. Em estudos de biocalcificacéo in vivo e in vitro,
as resinas foram consideradas materiais Uteis ndo somente para a fabri-
cacédo de implantes, mas também para a de acessorios e dispositivos,
tais como bombas e valvulas de circulagdo extracorpérea.® Em estudos
de avaliacédo histopatologica por meio de implantes subcutdneos em
ratos, essa resina mostrou uma biocompatibilidade aceitavel.

Levando-se em consideracdo que diversos trabalhos de pesquisa
apresentam as propriedades favoraveis e a biocompatibilidade dos poli-
meros de poliuretana vegetal quando utilizados em varios locais do
organismo, este projeto destina-se ao estudo da preparacdo de um de-
feito 6sseo induzido no corpo de mandibulas de ratos e seu posterior
preenchimento com polimero de poliuretana vegetal derivada do 6leo de
mamona. A analise histoldgica tem por objetivo comparar a neoforma-
¢ao Ossea nas cavidades preenchidas, ou néo, com a resina vegetal e
também a natureza das fibras coldgenas da matriz organica Ossea
recém-formada, feita a partir de coloragdo com H/E e T. Mallory, sob
microscopia Optica comum.

Material e método

Para a realizagao desta pesquisa utilizamos 40 ratos machos, jovens
e adultos, da espécie Wistar. Cada um pesava em meédia 180 g, e todos
eles foram anestesiados com hidrato de cloral a 10% via intraperitoneal
na dosagem de 0,5 mL/100 g de peso corporal. Os ratos foram posiciona-
dos em mesa operatoria, e, do lado direito da cabega do rato, especifica-
mente na regido inferior da mandibula, foi feita uma tricotomia, antis-
sepsia do campo operatoério com alcool iodado e dlcool éter. Em seguida,
foi realizada uma incisdo na pele de aproximadamente 6 mm de compri-
mento, sendo o tecido subcutaneo divulcionado e os musculos masséter
e pterigdideo medial desinseridos. Dessa forma, a porgao basal do corpo
das suas hemimandibulas direitas foi visualizada, e criou-se, entdo, um
defeito 6sseo obtido com fresa cilindrica com peca de mao e motor de
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baixa rotagao. Durante todo o procedimento cirtrgico, o local foi irrigado
com soro fisiologico. A seguir, os 20 animais do grupo experimental tive-
ram o campo cirirgico isolado com pequenos circulos de papel de filtro,
que facilitaram a colocagdo de resina no orificio do osso mandibular. A
resina se encontrava em fase de polimerizacéo. Posteriormente, os frag-
mentos de papel foram removidos e o tecido epitelial foi suturado, sendo
realizada assepsia com detergente de mamona.

O preparo da resina obedeceu ao seguinte procedimento: 0,5 mL de
resina, 0,5 mL de endurecedor. Esses dois materiais foram colocados em
um recipiente plastico e misturados com bastdo de vidro até que se
obteve uma mistura de caracteristica homogénea. A polimerizacéo desse
material se completou aproximadamente apds 30 minutos.

Os demais 20 animais que fizeram parte do grupo controle sofreram
0 mesmo estresse cirurgico, porém com a diferenca de nao ser introdu-
zido nada na loja cirurgica.

Depois de realizada a cirurgia, os 40 animais foram numerados e
mantidos em gaiolas individuais, recebendo dgua a vontade e dieta mole
de fuba por trés dias e, a partir dai, alimentados com os peletes rotinei-
T0S.

Ap0s os periodos de 15, 25, 40 e 60 dias a contar da cirurgia, os ani-
mais foram sacrificados por inalacéo de éter sulfurico, foi feita tricotomia
e suas hemimandibulas direitas foram removidas e colocadas em formol
neutro,? sendo mantidas ai por um periodo de 96 horas. A seguir, foram
imersas em solucdo descalcificadora segundo Morse, 10 neutralizacéo,
desidratagao em alcoois crescentes, diafanizagdo, embebicdo em estufa
a 58°C, incluséo e confecgao dos blocos, cortes de 6 um em micrétomo
rotatério. Apods a adesao das laminas, foi feita a coloragao de rotina com
hematoxilina e eosina, e tricrébmico de Mallory.

Resultado

15 dias

No grupo experimental, pdde-se notar que o material ocupa o local
do defeito 6sseo, tendo apenas efeito de preenchimento. O material se
apresenta com caracteristica bastante densa. Observou-se que nao
houve reagao tecidual, 0 que mostra que o polimero apresenta biocom-
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patibilidade perante o organismo (Figura 1). No grupo controle, notou-se
que, no local do defeito 6sseo, héa inicio de intensa neoformacéo 6ssea
com matriz altamente celularizada (Figura 2).

25 dias

Observou-se no grupo experimental, proximo a resina, tecido con-
juntivo denso com grande numero de fibras colagenas acompanhadas
de células proprias do tecido conjuntivo, sem, no entanto, estar presen-
tes células de origem inflamatéria (Figura 3). No grupo controle, encon-
tra-se neoformagao 6ssea e faz-se perfeita distingao entre o osso velho e
o novo. O osso velho se apresenta com caracteristica bem compacta; em
contrapartida, 0 0SS0 Novo apresenta-se bastante esponjoso e com mui-
tos vasos sanguineos (Figura 4).

40 dias

FIGURA 1 - Leito 6sseo preenchido pelo polimero. (Experimental de 15 dias). Aumento
250x.

FIGURA 2 - Defeito 6sseo preenchido. (Controle de 15 dias). Aumento de 250x.

FIGURA 3 - Células de reabsorgdo atuando no polimero. (Experimental de 25 dias).
Aumento de 250x.

FIGURA 4 - Neoformagéo déssea com grande quantidade de células. (Controle 25 dias).
Aumento de 250x.
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Observa-se, no grupo experimental, a presencga de resina, e que o
processo de inflamagéo é praticamente inexistente e também néo ha
formacéo de capsula fibrosa. O tecido conjuntivo formado é classificado
como do tipo ostedide (Figura b). Para o grupo controle observou-se que,
no local em que foi realizado o defeito 6sseo, ha preenchimento por osso
neoformado, o qual se encontra em fase de organizagdo lamelar com
espagos medulares. A interface osso antigo e osso neoformado é visivel
pela presenca da linha reversa de crescimento (Figura 6).

60 dias

Na regido que delimita 0 0sso com a resina, a superficie é lisa e con-
tinua. Ha formagdo de tecido ostedide, com grande concentragdo de
capilares sangiiineos e auséncia de inflamagéo (Figura 7). No grupo con-
trole, houve uma intensa neoformacéo 6ssea no local em que foi reali-
zado o defeito dsseo. Os espagos medulares do 0sso ficaram preenchi-
dos por tecido conjuntivo bastante celularizado e igualmente matriz
Ossea rica de ostedcitos. Nota-se também, ao longo do novo tecido, uma
intensa proliferagdo osteoblastica (Figura 8).

FIGURA b5 - Neoformagéo tecidual em substituigdo ao polimero. (Experimental de 40
dias). Aumento de 250x.

FIGURA 6 - Presenca de o0sso velho e 0sso novo preenchendo o defeito ésseo. (Controle
de 40 dias). Aumento de 250x.

FIGURA 7 - Auséncia de inflamagéo cronica. (Experimental de 60 dias). Aumento de 250x.

FIGURA 8 - Tecido 6sseo neoformado com intensa proliferacao osteobléstica. (Controle
de 60 dias). Aumento de 250x.
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Discussao

O presente trabalho de pesquisa trata do estudo da agdo da resina
de poliuretana vegetal derivada do 6leo de mamona durante o processo
de reparo em defeitos 6sseos induzidos no corpo da mandibula de ratos
sem a utilizagdo de carbonato de célcio, visando a andlise da sua bio-
compatibilidade.

E sabido que a biocompatibilidade é analisada por meio da intera-
¢ao negativa com o sistema de defesa do hospedeiro, auséncia de toxici-
dade ou presenga de qualquer rea¢ao nos tecidos vizinhos, auséncia de
hemolise ou destruicdo das células sangliineas e pela nao-liberacéo de
radicais livres que afetam os 6rgaos.’ Podemos observar neste trabalho
que a resina vegetal pode ser considerada um material biocompativel,
pois no referido experimento ndo ha presenca de capsula, células inflama-
torias e reagéo de corpo estranho. Trabalhos em animais nos quais foram
utilizadas poliuretanas no preenchimento de falhas 6sseas demonstram
que esse material ndo apresenta toxicidade nos segmentos utilizados nos
estudos,* 16 o0 mesmo tendo sido demonstrado por Otal? em 1989. Esse
achado também foi descrito por Henning et al.> em 1989, em que biopré-
teses de resinas poliuretanas foram colocadas em meio biolégico agres-
sivo, e esses materiais se mostraram inertes, ndo havendo bioerosao.

No mesmo ano, Schimitt-Fournie et al.,}4 avaliando as resinas de
poliuretana quanto a sua compatibilidade, ao seu desempenho como
protese e como veiculos para reparos 6sseos, demonstraram que as resi-
nas de poliuretanas sdo viaveis, até mesmo desenvolvendo tecido 6sseo
com proteses de ilfaco. Porém, Bakker et al.! em 1990 determinaram
que, em implantes auriculares em ouvido médio de rato, as poliuretanas
poliésteres apresentaram toxicidade no local do implante.

Existem hoje varios biomateriais utilizados para implante em 0sso.
Ha autores!® que demonstram em seus estudos que o titdnio, bem como
uma variedade de metacrilatos, provoca inicialmente uma reac¢ao infla-
matoria nas adjacéncias dos tecidos, com presenca de macrofagos na
camada celular.

Em trabalhos nos quais foi utilizada a resina no preenchimento de
falhas 0sseas, demonstram que esse material ndo apresenta toxicidade
nos segmentos utilizados no estudo. 1% 16 Esse polimero apresenta uma
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reagdo exotérmica pequena (42-45°C), e em contato com o meio liquido
ha aumento de volume por reagdo primaria com a agua.*

As tentativas do corpo de restaurar a lesdo induzida por uma agres-
séo local comegam muito cedo no processo da inflamagao e, no final,
resultam em reparo e substituicdo de células mortas ou danificadas por
células saudaveis.

Outros estudos demonstram a utilizagao de copolimeros biodegra-
daveis PLA/PGA em defeitos criados em tibias de ratos, os quais de-
monstraram uma osteogénese uniforme em todo o defeito.!!

Miller et al.? afirmam que, para a busca de novos materiais, estes
precisam ter capacidade de suportar carga, e devem manter a estrutura
de tal forma que o osso neoformado possa remodelar-se, adquirindo as
mesmas qualidades e dimensdes que 0 0sso original.

O uso da poliuretana vegetal como agente indutor da neoformagao
Ossea é vantajoso sobre o dos demais materiais pelo fato de ela ser inerte
e também por ser derivada de uma fonte natural que reduz consideravel-
mente o0 seu custo.

Concluséo

Os resultados levam a crer que a resina de poliuretana vegetal € um
material biocompativel, pois ndo ocorre a formacgdo de capsula nem a pre-
senga de células do processo inflamatorio, fatores esses que demonstram
a aceitacao pelo organismo. Convém ressaltar também que 0 uso desse
material, além de apresentar essas vantagens citadas, destaca-se em
razdo de seu baixo custo, uma vez que ¢ extraido de uma fonte natural.

TEIXEIRA, H. M., KURAMAE, M., RAMALHO, L. T. de O. Reaction to Ricinus
communis resin without CaCOj in induced-bone repair process in mandible
basal region. Rev. Odontol. UNESP (Sao Paulo), v.28, n.1, p.63-72, 1999.

m ABSTRACT: It was analysed the bone neoformation in mandible basal region
after a bony defect made with a cylinder-conic drill and filled with vegetable
polyurethane resin without CaCO3. The animals were killed 15, 25, 40 or 60
days after the surgery and the mandibles processed for histological analysis;
the sections were stained by hematoxylin-eosin method and analysed under
light microscopy. The results showed a good organic acceptance of the resin
once that does not occur either capsule formation or inflammatory cells local
migration. Based on our results we concluded that the vegetable resin seems to
be biocompatible not causing deleterious effects to the organism, and not

* CHIERICE, G. O. (Instituto de Quimica — USP - S&o Carlos). Comunicagédo pessoal, 1997.
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inducing either fibrous capsule formation or the appearance of inflammatory
cells.

» KEYWORDS: Biocompatible materials; resin; polyurethanes; bone neofor-
mation; rats.
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