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RESUMO

O presente trabalho avaliou “in vivo” a morfologia a radiodensidade a
biocompatibilidade e osteointegracdo do biopolimero (Poliquil®, Brasil) derivado do
0leo de mamona (Ricinus communis) utilizado como substituto 0sseo no
preenchimento de defeito 6ésseo, provocado em tibia de coelhos. Foi realizado um
estudo experimental utilizando-se 16 coelhos, sexo masculino, albinos, da raca Nova
Zelandia, clinicamente sadios, que foram separados em quatro grupos de quatro
animais (n=4). Os animais foram submetidos a uma analise pareada, sendo
utilizados simultaneamente como controle e experimental. Retirou-se um fragmento
0sseo na tibia com cerca de 3 mm de diametro através da técnica da trefinagem e o
defeito 6sseo provocado foi preenchido com a poliuretana derivada do 6leo de
mamona na pata direita, na pata esquerda foi provocado o mesmo defeito 0sseo
padrdo, e posteriormente foi preenchido com o enxerto autégeno retirado do lado
direito do animal. Para analises pertinentes, os animais foram eutanasiados aos 15,
30, 45 e 60 dias apos a implantacdo dos enxertos. Aos 60 dias, o reparo 6sseo
autdgeno apresentou radiograficamente mais trabeculado ésseo e radiolucidez que
o lado experimental. O exame radiografico sugere que o biopolimero da mamona
possa ser uma alternativa viavel no reparo de defeitos dsseos.

Palavras Chave: biopolimero de mamona, tibia, enxerto ésseo, reparo 0sseo.



ABSTRACT

The present study was to evalue morphological as radiographic
osseointegration and biocompatibility of the polymer derived from castor oil (Ricinus
communis) used as a substitute in filling bone defects, induced in the tibia of rabbits.
We conducted an experimental study using 16 rabbits, clinically healthy, were
separated into four groups of four animals. All animals were used as control and
experimental. A bone fragment was retired in the shin-bone with about 3 mm in
diameter and bone loss caused was filed with polyurethane derived from castor oil in
the right paw, left paw in the defect was filled with autogenous graft taken from the
right side of the animal. For relevant analyzes, animals were euthanized at 15, 30,
45, 60 days after sugery. At 60 days, repair autogenous bone showed trabecular
bone and radiographically more radiolucent than the experimental side. Radiographic
examination suggests that the biopolymer castor bean can be a viable alternative in
the repair of bone defects.

Keywords: Polymer Castor, shin-bone, Graft, Bone Rapair.
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1 INTRODUCAO

Os o0ssos sao revestidos, em suas superficies externas e internas, por
membranas conjuntivas ricamente vascularizadas, apresentado células
osteoprogenitoras, denominadas periosteo e endosteo, respectivamente. Os vasos
sanguineos do endosteo e do periosteo ramificam-se e penetram nos 0Ssos atraves
de canais encontrados na matriz 6ssea. As principais funcdes do periosteo e do
enddsteo sdo a nutricdo e a osteogénese, necessarias para o crescimento e a
reparacao dos ossos (JUNQUEIRA & CARNEIRO, 2004).

O tecido mineralizado que constitui o tecido O0sseo, exibe além de suas
propriedades mecanicas, grande capacidade de regeneracdo. Sendo assim, as
fraturas ou defeitos 6sseos regeneram com organizacao estrutural semelhante ao
tecido original (HERCULANI et al., 2000).

Pode haver defeitos no tecido ésseo, causados por traumatismos, patologias
de origens e comportamentos variados, infeccbes e deformidades congénitas. A
correcdo dos defeitos decorrentes de perdas Osseas despertou o interesse de
pesquisadores, e métodos auxiliares foram propostos com o intuito de induzir a
neoformacédo 6ssea. Porém, a capacidade de regeneracdo 6ssea é, porém limitada
pelo tamanho da leséo, portanto os defeitos 6sseos de maior proporcao, provocados
por traumas, tumores, infec¢cdes e anomalias de desenvolvimento, perda dental ndo
se regeneram espontaneamente, representando problema para comunidade
cirdrgica e ortopédica (BUSER, DAHLIN, SCHENK, 1996).

Os enxertos 0sseos sao classificados de acordo com a diferenca genética
existente entre os organismos doadores e receptores, sendo classificados em
autogenos (quando compostos por tecido do préprio receptor), homoégenos (obtidos
de outro individuo da mesma espécie que o receptor) e heter6genos ou xendgenos
(retirados de seres de uma espécie diferente do receptor) e Aloplasticos (materiais
sintéticos ou compostos biomateriais). O Termo enxerto é reservado para 0
transplante de tecido vivo, como sucesso dependendo sobrevivéncia das células
transplantadas, jA& o implante é aplicado ao transplante de tecido nao vivo
(PETERSON, ELLIS, HUPP, TUCKER, 2000).

O o0sso autégeno recém-extraido € o material de enxerto ésseo ideal,

colocando-se acima dos outros materiais por ser o unico tipo de enxerto a fornecer
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células imunocompativeis vivas, essenciais a fase | da osteogénese, ou seja, quanto
mais células vivas transplantadas, mais tecido 0sseo sera formado. Quando o
enxerto é removido da area doadora, o0 suprimento sanguineo é interrompido, assim,
as células do transplante 6sseo dependerdo para a sua sobrevivéncia da difusédo de
nutrientes das margens do leito receptor. Uma consideravel quantidade de morte
celular ocorre durante o procedimento do enxerto, e mesmo assim, as células que
sobreviverem serdo responsaveis pela maior parte do osso formado. Além de ser o
anico que envolve os trés mecanismos de formacdo 6ssea: osteoconducéo,
osteoinducao e osteogénese (PETERSON, ELLIS, HUPP, TUCKER, 2000).

O mesmo estudo citado imediatamente acima diz que o enxerto ésseo
autdgeno embora apresente caracteristicas mais favoraveis para a formacao de
novo tecido 0sseo, apresenta alguns inconvenientes, como o tamanho da area
doadora limitada, risco de infeccdo na &rea doadora, intensa reabsorcao,
incorporacdo do material durante o processo de cicatrizacdo e principalmente o
aumento da morbidade, visto a necessidade de um segundo loco cirargico,
aumentando assim o tempo cirdrgico e os custos do procedimento.

Os enxertos autégenos podem ser de 0sso cortical, medular ou misto.
Apesar de serem semelhantes, o enxerto 6sseo autdgeno cortical € mais lentamente
revascularizado, porém apresenta uma maior concentracdo de proteinas
morfogenéticas, mostrando uma melhor capacidade indutora. Devido a esses
aspectos, quando a indicacdo do enxerto for a utilizacdo em bloco, deve-se optar por
um bloco cortico-medular, pois a porc¢éo cortical, colocada par ao lado bucal, permite
o restabelecimento da cortical bucal perdida, oferecendo uma boa estabilidade
mecanica e menos susceptibilidade a reabsorcdo, e a por¢do medular, colocada
diretamente em contato com o 0sso hospedeiro, sera principalmente revascularizada
e remodelada (BECKER, et al., 1994)

O enxerto homologo, embora esteja prontamente disponivel (banco de
0sso0s) e elimine o problema da dor na regido doadora, apresenta como aspecto
desfavoravel a antigenicidade, com reacgdo tipo antigeno-anticorpo (PETERSON,
ELLIS, HUPP, TUCKER, 2000).

Os enxertos com 0sso descalcificado podem constituir uma opcéo, sendo a
primeira publicacdo de seu emprego, e relatados bons resultados com sua
utilizacdo, por Deaver, segundo SENN (1889 apud Nade & Burwell, 1977).

Entretanto, a matriz 6ssea descalcificada de outros mamiferos, como o enxerto de
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0sso bovino, além do risco de contaminacdo por zoonoses (doencas pribnicas —
doenca da vaca louca) envolve um processo de preparo e armazenamento que
altera suas caracteristicas. Os resultados ndo sdo satisfatérios quando comparados
aos enxertos autégenos (LUPI, 2003).

Devido a problemas relacionados com a obtencéo de quantidade ideal de
suprimento 6sseo e com a morbidade do sitio doador, no caso dos enxertos
autdgenos, e com a antigenicidade, em relacdo aos homégenos e heterdgenos, uma
grande variedade de materiais para preenchimento, denominados de aloplasticos ou
biomateriais, foram desenvolvidos. Assim, o grande desafio no estudo dos
biomateriais € encontrar um material que tenha um alto grau de semelhanca com o
tecido vivo, para que 0 organismo possa reconhecé-lo como parte de sua estrutura e
NAo Como um agressor ao seu meio.

Segundo a Agéncia Nacional de Saude (ANVISA, 2005), os biomateriais sao
materiais sintéticos ou naturais utilizados para melhorar, aumentar ou substituir,
parcial ou integralmente, tecidos e 6érgdos. Constituem também uma opcédo para o
preenchimento de defeitos O0sseos. Esses materiais sdo parcialmente inertes e
alguns deles tém taxas variaveis de reabsorcdo (SAILER, PAJOROLA, 2000).

As propriedades de um material ideal para enxerto 0sseo sdo: ser
quimicamente inerte, biocompativel, ndo alérgico, ndo cancerigeno, de custo
aceitavel, passivel de esterilizacdo sem que haja alteracdo de sua composicdo
quimica, facil manipulacao, facil conformacao durante a realizacdo da cirurgia, boa
estabilidade, apresentar radiopacidade, ndo ser uma fonte passivel de crescimento
bacteriano. Finalmente, o material deve ser totalmente reabsorvivel e substituivel por
novo tecido 6sseo em quantidade e qualidade semelhante ao do hospedeiro
(POTTER, ELLIS, 2004)

O 6leo de mamona também é conhecido como 6leo de ricino, Unica espécie
entre os produtos naturais por apresentar 18 atomos de carbono hidroxilado. No
produto final da polimerizacdo, ndo existem sitios ativos livres para futura interacédo
no corpo humano, mas sim uma quantidade previamente balanceada e calculada de
cadeias uretanas que atraem o calcio organico e substituem o calcio inorganico, no
processo de interacdo Ossea (IGNACIO, 1995). Sendo a sintese da poliuretana a
partir da matéria prima vegetal leva a formacdo de um composto com baixo indice
de residuos e diferentes estruturas fisicas dando margem a variagdes na resisténcia,

densidade, consisténcia e porosidade que permitem variacdes na osteoconducao
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(CHIERICE 1994). Os primeiros implantes de polimero de mamona levaram a
resultados insatisfatorios, que podem ter sidos originados por falhas técnicas no
processo de sintese do material ou pelas caracteristicas da superficie do implante.
Desta forma, € de suma importancia pesquisar, comparativamente, a
biocompatibilidade e a integracéo entre o biopolimero da mamona no preenchimento
do defeito ésseo padronizado confeccionado pela trefinagem 6ssea com um tipo
especifico de preparo, onde o biomaterial foi manipulado com sangue extraido da
medular 6ssea, e o enxerto autdgeno tido como ideal (JACQUES, 2001). Devido a
notoriedade, e ao crescente interesse pela utilizacdo dos biomateriais como
alternativa para o preenchimento de defeitos 0sseos, este estudo teve, como

objetivo avaliar a acédo do polimero de mamona no preenchimento de falhas ésseas.
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2 OBJETIVO

O presente estudo tem como objetivo a analise comparativa “in vivo”
morfologica e radiogréfica do enxerto de biopolimero de mamona e enxerto de 0sso
autogeno em defeito ésseo padréo confeccionado na tibia em coelhos.
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3 MATERIAL E METODOS

O projeto iniciou-se apos a aprovacao pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade de Uberaba sob o protocolo de n° 0017/2010.

3.1 - Delineamento experimental

Os fatores em estudo foram a biocompatibilidade, por aspecto macroscoépico
e o reparo das falhas 6sseas das tibias das patas posteriores de coelho, por meio de
analise radiografica para comparacao dos dois tipos de enxerto utilizados, enxerto
autdgeno e biopolimero.

Dezesseis coelhos da linhagem Nova Zelandia, albinos, machos, de trés a
seis meses de idade, peso entre 2.200 e 3.000g, foram distribuidos em grupos que
seriam determinados pelo periodo para a realizacdo da eutanasia. Sendo, grupo |
(15 dias), grupo Il (30 dias), grupo Il (45 dias) e grupo IV (60 dias).

Nos grupos |, Il, 1ll, e IV foi realizado um procedimento para retirada de 0sso
das patas direitas e esquerdas, 0 0sso retirado da pata direita foi enxertado na pata
esquerda, determinando o lado controle utilizando o enxerto autdégeno. Na pata

direita foi implantado o cimento de polimero da mamona.

3.2 - Pré — cirargico

Os procedimentos pré anestésicos e de anestesia foram baseados em
preceitos recomendados pela Medicina Veterinaria da UNIUBE, assim como a
escolha das drogas e doses utilizadas. O projeto de pesquisa e os procedimentos
operatorios foram realizados de forma semelhante, com esmero de técnica
operatoria e cuidados durante os poOs-operatorios imediato e mediato, contribuindo
assim para a evolucao dos animais sem intercorréncias ou acidentes.

Os coelhos receberam anestesia dissociativa de Cloridrato de Xilazina-IM-
6mg/Kg e Cloridrato de Cetamina-IM-40mg/Kg e no local da cirurgia foi realizada a
tricotomia e a assepsia, para colocacdo do campo cirurgico. Foi feita a dissecacéo

dos tecidos com o uso de um bisturi e lamina de Bisturi N. 10 (Free Bac®, Brasil),
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afastamento do peridésteo para exposi¢cdo do osso, onde a falha Gssea foi criada
cirurgicamente em ambas as tibias por meio do uso de uma fresa para implante tipo
Trefina (Neodent®, Brasil) de 3,3 mm de diametro, para padronizacdo do diametro,
sob refrigeracdo com soro fisiologico estéril, com o uso de micro-motor em baixa-
rotagéo, com 800 rpm.

Os procedimentos operatérios seguiram método padronizado para a
confeccdo de um defeito 6sseo de 3,3mm na regido antero-posterior na tibia de
coelhos. A retirada de um cilindro ésseo deixou uma cavidade que foi preenchida
posteriormente por o0sso autdgeno (Figura 1) ou pelo cimento de biopolimero
(Poliquil®, Araraquara Polimeros Quimicos Ltda. Anvisa 2005), alternadamente em

ambos os lados, em cada grupo de observacao.

Y ke o\
Figura 1- Confecc¢éo do defeito 6sseo padronizada.
Fonte: Préprio Autor, 2011.

O defeito padréo realizado no lado esquerdo, recebeu o cilindro 6sseo
autdgeno de 3 mm de diametro, retirado do lado direito (lado controle) (Figura 2) e o
do defeito ésseo do lado esquerdo foi preenchido com quantidade suficiente para o
preenchimento com cimento de poliuretana de mamona manipulado com o sangue

medular do coelho (Figuras 3 e 4).
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Vi

Figura 2 - Preenchimento do defeito com enxerto autégeno.
Fonte: Préprio Autor, 2011.

Figura 3 - Manipulacdo de Sangue medular Figura 4 - Preenchimento da cavidade com o
com o cimento de poliuretana biopolimero
Fonte: Préprio Autor, 2011. Fonte: Préprio Autor, 2011.

Os tecidos, muscular e subcutaneo foram aproximados com fio de Nylon 4.0
(ETHICON®, EUAS), assim como a sintese da pele (Figuras 5 e 6).

Figura 5- Sutura do tecido subcutaneo. Figura 6 — Sintese com fio de Nylon 4.0
Fonte: Préprio Autor, 2011. Fonte: Préprio Autor, 2011.
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3.3 - P6s — cirargico

Os coelhos receberam via IM Enrofloxacina 10mg/kg e Meloxicam 0,2mg/kg
por 5 dias, por se tratar de cirurgia ortopédica .Foi utilizada solugé&o fisiologica para
lavar as extremidades das falhas 6sseas e aplicacdo de Rifamicina spray antes do
curativo.

Para a recuperacdo anestésica, os coelhos foram devolvidos as suas
gaiolas permanecendo envoltos pelos panos operatérios para evitar perda de calor
corporal. Durante o periodo de pds-operatério os animais ficaram confinados
individualmente em gaiolas metalicas adequadas para a espécie, onde foram
alimentados e receberam agua a vontade. No pdOs-operatorio imediato, permitia-se
que os animais deambulassem liviemente, porém, até o 3° dia, essa movimentacao
era feita com dificuldade, provavelmente ocasionado pela dor causada pelo
procedimento cirdrgico. A partir do 4° dia, esses animais ja deambulavam sem
restricbes, apoiando totalmente os membros operados. Também nao foi observado
nenhum tipo de hemorragia e\ou limitagdes dos movimentos.

O acompanhamento pds-cirdrgico dos animais mostrou auséncia de sinais
externos decorrentes de infeccdo nas regifes cirdrgicas. Alguns animais
apresentaram edema discreto ou moderado, desaparecendo poucos dias apds, sem
ocorréncia de supuracdo ou abertura de incisdo. Os animais foram submetidos a
exames diarios até o sétimo dia pés-operatorio, ndo sendo verificada nenhum tipo de
reacao patoldgica, devido ao procedimento efetuado.

Apos periodos de observacdo de 15, 30, 45 e 60 dias os animais foram
eutanasiados recebendo injecdo intramuscular de pentobarbital sédico, na dose de
60mg.Kg-1. Posteriormente foram confirmados os Obitos por exame clinico de
auséncia de reatividade pupilar a luz e por parada cardiorrespiratoria. Ambos o0s
membros posteriores foram desarticulados no quadril e as tibias dissecadas.

Os tecidos moles conectores com a tibia seccionados e a area 6ssea do
procedimento operatorio foram observados em relacdo a integridade Ossea e
cicatrizacdo do acesso operatoério, e foram colocados em solucédo de formol a 10%
V\V (INDALABOR®, Brasil).
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3.4 - Avaliacdo Radiogréfica

Foram realizadas radiografias (Aparelho de 750.000A, colimador de raio
horizontal com distancia de foco fixa em 10cm, com 43KV e tempo de exposicao de
0,10s com 100mA), em posicionamento antero-posterior e latero-lateral, e a
auséncia de halo de radiotransparéncia circundando o enxerto 6sseo e/ou o implante

de poliuretana de mamona seré considerada consolidagéo 0ssea.

4 - RESULTADOS

4.1 - Analises Macroscopicas

Em todos os animais, foi observada uma grande quantidade de tecido
fibroso envolvendo o sitio cirdrgico tanto no lado controle (autégeno) quanto no lado

experimental (Biopolimero) (Figura 7).

Figura 7 — Presenca de tecido conjuntivo fibroso

No lado controle (osso autdgeno), o 0sso enxertado estava visivel e
apresentava grande quantidade de tecido fibroso, com perda de definicdo da
interface enxerto-0sso.

Nos animais eutanasiados com 60 dias, observou-se uma menor quantidade
de tecido fibroso adjacente ao material implantado, ja no lado controle nédo foi

possivel identificar a interface enxerto-osso, embora o0 enxerto ainda fosse
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discretamente visivel, com tecido conjuntivo fibroso em quantidade moderada

comparado aos animais eutanasiados com 30 dias.

4.2 - Analises Radioldgicas

Em todos os animais as pecas em analise, foram postas de forma a obter
as imagens radiograficas através de cortes no sentido latero-lateral na tibia de
coelhos a fim de padronizar a obtencdo dessas imagens para que fossem

analisadas comparativamente.

4.2.1 — Grupo | (15 dias)

Figura 8 — Raio x, Grupo | (Osso autégeno). Figura 9 — Raio x, Grupo | (Biopolimero)

Enxerto Autégeno Implante do Biopolimero

Presenca estavel do enxerto 0sseo, presenca | Boa adaptacdo do enxerto, ndo existindo
de um halo radioltcido na interface enxerto- | lacuna entre o material implantado e a

0Ss0, como também apresentou superficie do defeito 6sseo criado. O
radiopacidade uniforme tanto na face externa | biopolimero apresentou boa radiopacidade e
do enxerto quanto na face interna do sitio uniformidade de sua estrutura (Figura 9).

receptor (Figura 8).




4.2.2 — Grupo Il (30 dias)

Figura 10 — Raio x, Grupo Il (Osso Autdgeno).
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Figura 11 — Raio x, Grupo Il (Biopolimero).

Enxerto Autégeno

Implante do Biopolimero

A regido do enxerto apresentou-se com
boa estabilidade do enxerto, a presenca
do halo radioliicido ainda persiste, porém
com sinais de involucao, tanto nas faces
externas do enxerto como nas internas
(Figura 10).

Observou-se a formacdo de um halo
radiopaco na superficie externa do
defeito 6sseo criado, a radiopacidade do
enxerto diminuiu comparada ao Grupo |

do implante de poliuretana (Figura 11).

4.2.3 — Grupo Il (45 dias)
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Figura 12 — Raio x, Grupo Il (Osso Autégeno).

Figura 13 — Raio x, Grupo Il (Biopolimero).

Enxerto Autégeno

Implante do Biopolimero

Observa-se ainda a presenca do halo
radiolicido evoluindo para uma possivel
reabsorcdo e posterior substituicdo do
enxerto. Nao mais foi observada a
presenca de maior radiopacidade nas
faces do enxerto e sitio receptor (Figura

12).

Auséncia de halo radiopaco na interface
da

implantada

implante-o0sso, diminuicao
radiopacidade da

(Figural3).

regiao
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4.2.4 — Grupo IV (60 dias)

Figura 14 — Raio x, Grupo IV (Osso Autégeno).  Figura 15 — Raio x, Grupo IV (Biopolimero).

Enxerto Autégeno Implante do Biopolimero

Observa-se uma discreta area radiopaca | Foi observado a auséncia de bordos
externa no defeito ésseo criado, e maior | definidos (Figura 15).

semelhanca de estrutura radiografica
entre o 0sso da tibia e o enxerto (Figura
11).
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5 - DISCUSSAO

O estudo foi elaborado com a intencdo de fazer um seguimento ao longo do
tempo. Entretanto, nossas avaliacdes decorreram de cortes transversais no tempo,
sendo que as observacbes dos fenbmenos macroscopicos e radiograficos
implicaram na eutanasia dos animais. Desta forma, os resultados obtidos em cada
periodo de eutanasia eram analisados em animais distintos.

O biopolimero é fornecido, comercialmente, em dois frascos separados, um
contendo um poliol (-OH) e o outro contendo um pré-polimero (NCO). Ambos sao
produtos intermediarios obtidos por modificagcdes do 6leo da mamona, utilizando
técnicas especiais de ativagcdo para reacdo uretana, que serdo misturados no
carbonato de calcio como material de preenchimento néo ativo e com o propésito de
conferir maior porosidade a mistura e visibilidade aos raios x (OHARA, et al., 1995).

A polimerizacdo por meio da reacdo discretamente exotérmica (em torno de
40° C) atingindo o estado “adesivo” de 3 a 5 minutos e em torno de 5 a 10 minutos
atinge o estado “manipulavel” (biomassa), levando em torno de 20 minutos para o
endurecimento, lembrando um plastico endurecido. A poliuretana derivada do 6leo
da mamona apresenta uma formula molecular que tem se mostrado compativel com
os tecidos vivos, apresentando aspectos favoraveis de processabilidade,
flexibilidade de formulacéo, versatilidade de temperatura de curva e controle de pico
exotérmico na transicao liquido-gel, excelentes propriedades estruturais, auséncia
de emissdo de vapores toxicos, bom poder de adesado, nado libera radicais toxicos
quando implantada e baixo custo. (IGNACIO,1995; OHARA,1995; JACQUES, 2001),
uma vez que o0 enxerto de 0sso autdgeno integra-se adequadamente aos tecidos
vizinhos, tem boa resisténcia e perenidade. Porém, tem como fator limitante a
guantidade de material, as vezes, necessaria para a correcao do defeito. Pacientes
com baixa reserva de 0sso autdgeno (criangas, idosos) ou com uso prévio dessas
reservas em cirurgias anteriores sdo de dificil conduta terapéutica (FREITAS,
ANDRADE, OLIVEIRA, PORCIUNA, 2004).
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O biopolimero, derivada do 6leo de mamona, apresenta uma formula
molecular que tem mostrado compatibilidade com os tecidos vivos, apresentando
aspectos favoraveis de processabilidade, flexibilidade de formulac&o, versatilidade
de curva e controle do pico exotérmico na transicdo liquido-gel, excelentes
propriedades estruturais, auséncia de emissdo de vapores toxicos, bom poder de
adesao e baixo custo, levando assim a formac¢do de um composto com baixo indice
de residuo e grande gama de estruturas fisicas, dando margem a variacdes de
resisténcia, densidade, consisténcia e porosidade que permitiiam variacbes no
processo de osteoconducao (JACQUES, et al., 2004).

O polimero da mamona mostrou-se como um material de preenchimento
adequado, uma vez que foi substituido por osso neoformado na medida em que foi
reabsorvido. Esta substituicdo e consequente neoformacédo 0ssea foi mais evidente
no periodo de analise de 120 dias (FREITAS, ANDRADE, OLIVEIRA, PORCIUNA,
2004). Contradizendo Ignacio (1995), no qual os defeitos cilindricos promovidos na
metafise distal do fémur de cées foram preenchidos com biopolimero na forma
porosa ou compacta. A microscopia eletrénica de varredura evidenciou, em todos 0s
momentos de observacgéo, a presenca de estrutura semelhante a tecido conjuntivo
fibroso, na interface entre a poliuretana e o tecido 6sseo adjacente. Em todos os
segmentos analisados a microscopia Optica, ambas as formas de implante,
encontravam-se envoltas por tecido conjuntivo com alta densidade de fibras
colagenas, dispostas paralelamente a superficie do material, e com presenca de
fibroblastos, que se interpunham entre o implante e o tecido ésseo adjacente. Em
nenhum local foi observada a presenca de tecido 6sseo em contato com a superficie
do biomaterial, nem sinais indicativos de degradacdo do mesmo, concluindo-se ser o
implante de poliuretana espacgador bioldégico biocompativel, biotolerante e sem
osteointegracao.

N&o foi observada a reacédo do tipo corpo estranho, nem o preenchimento
completo do defeito 6sseo nos animais tratados com polimero derivado do 6leo da
mamona, diferenciando do grupo tratado com enxerto autégeno, em que a
reparacao foi total (FERNANDES, et al., 2007), confirmando a auséncia de reagéo
do tipo corpo estranho do presente estudo, e contrariando os resultados obtidos no
gue diz respeito ao preenchimento completo do defeito ésseo, sucesso que pode ser
atribuido ao composto ter sido manipulado com o sangue medular extraido da parte

medular da tibia dos coelhos.
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Radiograficamente a area de ostectomia se apresentou bem definida,
delimitando a falha com um halo mais radiopaco, o qual foi sendo disperso durante o
decorrer do experimento, caracterizando atividade osteogénica, com esclerose
Ossea e reabsorcdo (DEL CARLO, et al., 2003), assim como ocorreu no trabalho
realizado.

A regeneracdo Ossea depende de irrigacdo vascular adequada, com
osteoblastos funcionando nas regides adjacentes aos vasos sanguineos, onde a
formacdo do tecido 6sseo altamente organizado requer superficie mecanicamente
estavel e solida sobre a qual o osso neoformado pode ser depositado (SVERZUT, et
al., 2008). E importante também determinar a diferenca entre o enxerto autégeno
cortical e medular. Apés as duas primeiras semanas € possivel detectar diferencas
entre a biologia de incorporacdo do enxerto 6sseo medular e a do enxerto 0sseo
cortical, principalmente quanto ao indice de revascularizagdo e neoformagédo éssea,
mecanismos de reparo e propriedades mecéanicas do enxerto. A revascularizagéo do
enxerto medular € rapida, iniciando poucas horas apos o transplante e tem uma
completa reparacdo por substituicdo. Este fator constitui-se na principal diferenca
entre o enxerto 0sseo corticalizado e o esponjoso (BECKER, et al.,1994).

A né&o reabsorg¢ao da poliuretana foi confirmada com sua presencga aos 180
dias e a presenca de uma capsula de tecido conjuntivo fibroso, sendo associada a
utilizacao de diversos tipos de polimeros utilizados, sendo que o polimero associado
ao carbonato de calcio teve uma maior regeneracdo 0ssea (FERNANDES, et al,
2007). Nesta pesquisa, o resultado favoravel, radiograficamente, pode também ser
atribuido ao fato de o biopolimero granulado ter sido agregado ao sangue medular
do coelho, obtido na loja cirdrgica. Além de promover a osteogénese, devido a
presenca de celular vidveis progenitoras no sangue medular, vale referir que 0 uso
de sangue autologo ofereceu uma melhor agregacdo do produto no momento da
aplicacdo. Sem a inclusdo de sangue poderia haver dispersao dos granulos. Embora
nao tenha sido empregado qualquer tipo de barreira, como por exemplo, membranas
osteopromotivas (Zellin & Linde, 1996), o biomaterial manteve-se concentrado no
defeito 0sseo gerado, verificado pelos exames radiografico.

O estudo morfolégico comparativo mostrou que o implante de poliuretana de
mamona integra-se ao 0sso receptor de modo mais lento e incompleto que o enxerto
0sseo autdgeno (JACQUES, et al, 2004), porém no presente trabalho, o exame

sugere o contrario, uma vez que foi observada integracdo completa do implante do
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biopolimero ao osso remanescente ao ponto de confundir os limites de aderéncia
entre eles, porém este resultado s6 podera ser confirmado, por meio de trabalhos
futuros, que envolvam o exame histologico.

O tecido conjuntivo denso encontrado ao redor do polimero de mamona nos
periodos iniciais de observacao ndo deve ser confundido com aquele tipo de tecido
fibroso responsavel por isolar corpos ndo biocompativeis. A principal diferenca entre
esses dois tecidos reside em suas morfologias, sendo que a capsula fibrosa é
constituida exclusivamente por fibras colagenas, enquanto o tecido conjuntivo denso
possui uma composicdo tanto de fibras colagenas como uma grande populacéo
celular, que posteriormente poderdo se diferenciar em celular osteoprogenitoras
(FREITAS, ANDRADE, OLIVEIRA, PORCIUNA, 2004).

O estudo radiolégico mostrou que a integracao do polimero é menor que do
0sso0 autdégeno. Apesar dos resultados mostrarem que a poliuretana de mamona tem
uma capacidade de integracdo ao tecido 6sseo, quando utilizado como implante
para preenchimento de falhas d6sseas (JACQUES, et al, 2004). Considerando os
aspectos favoraveis da aplicacdo da poliuretana de mamona como biomaterial,
decidiu-se pela avaliacdo radiografica do reparo 6sseo do biopolimero, e
radiograficamente podemos observar que houve neoformacdo éssea nos grupos
experimentais.

A identificacdo do material enxertado em observacdo macroscopica
demonstrou a presenca do enxerto em 100% dos animais que receberam implante
de poliuretana de mamona. Na comparacéo entre os lados controle e experimental,
a identificacdo do material foi significativamente maior no grupo poliuretana de
mamona que no enxerto autégeno, o que decorre da lenta absor¢éo do polimero por
ser de natureza lipidica e ser reabsorvido por um mecanismo de lipdlise. Através de
observacdes de estudos citoquimicos, o polimero de mamona é identificado pelo
organismo como sendo um lipidio. Isto implicaria em um processo enzimatico que
nao requer a participacdo e consequentemente, a presenca de células gigantes
geradas por um processo inflamatério, constituindo-se em uma resposta tecidual
indesejada no processo de regeneracéo dos tecidos (CHIERICE, 1994).

N&o houve sinais macroscopicos e radiologicos de nenhum tipo de reacao
de corpo estranho quando comparados implante de poliuretana e o enxerto 6sseo
autogeno, demonstrando assim, a grande aceitacdo do material implantado. O
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biomaterial, no entanto comparado ao enxerto 6sseo autégeno, promoveu 0 reparo
0sseo nos tempos estudados.

Estudos que possam adequar a utilizacdo do biopolimero no preenchimento
de defeitos 6sseos, modulando a reparacédo 0ssea, sao passiveis de pesquisa para
contribuir para uma maior integracdo do material. E preciso que seja realizado um
estudo histolégico, para observar a sequéncia de reparo e o0 potencial de
osteinducdo e osteoconducdo do enxerto autdgeno e biopolimero, assim teremos
condicdo de afirmar se o biopolimero possui a mesma capacidade de reparo 0sseo
do enxerto autégeno.

Mais estudos devem ser realizados com o intuito de sugerirmos o
biopolimero como possivel substituto do enxerto autdgeno com aplicacdo em

defeitos 6sseos em humanos.
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6 - CONCLUSAO

Em conformidade com os objetivos propostos, os resultados obtidos dentro

das condicdes experimentais desta pesquisa demonstraram que:

1. O material implantado sugere radiograficamente, que o biopolimero pode ser uma

alternativa a ser utilizada em reparo de defeitos 6sseos;

2. Apos o periodo de andlise do enxerto de 60 dias, o exame radiografico sugere

gue o biopolimero apresenta reparo 6sseo mais homogéneo que o autégeno;

3. Para defeitos 6sseos pequenos e circundados por paredes, o enxerto particulado
de biopolimero, respondeu mais rapido que o enxerto autégeno em bloco.
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