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Resumo

O objetivo deste estudo foi comparar, em modelo animal, o tratamento da
osteonecrose dos maxilares induzida por bisfosfonatos (OMIB) realizado por
cirurgia com laser Er:-YAG com a cirurgia convencional. Foi realizado um
estudo controlado experimental in vivo, utilizando 12 ratos Wistar machos,
divididos em trés grupos: controle (C), cirurgia convencional (CONV) e cirurgia
a laser (LAS). Os animais foram tratados por 12 semanas com uma injecao
intra-peritoneal semanal utilizando soro fisioldgico na dosagem de 0,1ml/100g
(grupo C) ou &cido zoledrénico (ZA) com doses de 0,15mg/Kg (grupos CONV e
LAS). Os animais foram submetidos a exodontia de primeiro e segundo
molares mandibulares para inducdo da OMIB, e entdo tratados com curetagem
(grupo CONV) ou ablacédo a laser de Er:YAG (grupo LAS). Apéds a eutanasia,
as mandibulas foram removidas, fixadas em formol a 10% e analisadas através
microtomografia computadorizada (microCT) para avaliacdo do padrao de
trabeculado e densidade Ossea. Os espécimes foram entdo processados e
corados em HE para avaliacgdo microscopica.A andlise das imagens do
microCT mostrou presenca de sequestros 6sseos, com aumento dos espagos
medulares do 0sso esponjoso no grupo CONV. O trabeculado do grupo LAS
apresentou padrdo semelhante ao grupo C. A densidade 6ssea ndo apresentou
diferenca estatisticamente significante entre os grupos. A analise microscépica
evidenciou reparo 6sseo alveolar avancado (acima de 60%) em todos os
animais do grupo C e 75% do grupo LAS, sendo ausente em 50% do grupo
CONV. O laser de Er.YAG apresenta-se como uma importante estratégia

terapéutica para o tratamento cirtrgico da OMIB, sendo superior a curetagem.

Palavras-chaves: Bisfosfonatos, Lasers Er- YAG, OMIB
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1. Apresentacao

Este documento € o relatorio final de um estudo de dissertacdo sobre a
atuacao dos bisfosfonatos e o metabolismo 6sseo, realizado em ratos. Teve
por principal objetivo avaliar através de analises clinicas, imaginoldgicas e
microscopicas o0 efeito dessa droga apOs exodontias em animais e seu

tratamento, quando realizado por curetagem ou por laser Er:-YAG.

2. Avaliacdo do uso do laser Er:YAG no tratamento de osteonecrose

mandibular induzida por bisfosfonatos: Estudo esperimental em ratos

2.1 Introducéo

Os bisfosfonatos (BFs) foram sintetizados em 1865* e nas duas ultimas
décadas tem sido considerada a primeira classe de drogas prescrita para o
tratamento de patologias 6sseas associadas com sua excessiva reabsorcao
como osteoporose, doenca de Paget e tumores 6sseos malignos primarios e
secundarios, como metastases o6sseas provocadas por mieloma mudltiplo,
cancer de mama, pulmao e préstata®*

Apesar do uso intravenoso de bifosfonatos ter sido introduzido e
amplamente utilizado desde o ano de 1995°, somente em 2003 foi reportada a
descricéo clinica de 9 pacientes que evoluiram com extensa osteonecrose dos
maxilares®, potencialmente associada ao tratamento medicamentoso. A OMIB
€ a primeira complicacdo provocada com o0 uso a longo prazo dessa
medicac&o’.

Atualmente a OMIB pode ser definida como “aparecimento inesperado

de osso necrotico na cavidade oral, persistente por mais de oito semanas, em
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pacientes que fizeram ou fazem uso de agentes anti-reabsortivos ou
antiangiogénicos, sem histéria de radioterapia no complexo maxilomandibular e

sem doenca metastasica nessa regido.”

O quadro pode evoluir de modo
doloroso ou assintomético, e eventualmente envolver extensas por¢ées dos
0ssos gnaticos®®. Seus principais fatores de risco incluem tipo de droga, via de
administracao, tempo de tratamento e a realizacao de procedimentos cirargicos
dento-alveolares®™°.

As lesdes normalmente sdo confirmadas por radiografias, e mostram
areas radiopacas, circundadas por areas radiollcidas, sugestivas de

sequestros 6sseos™. Porém as lesdes iniciais podem n&do ser detectadas por

esse método?’.

Quando se trata de OMIB estabelecida, uma area osteolitica mal
definida € vista juntamente com destruicdo da cortical Ossea, perda de
trabeculado esponjoso, e uma diminuicdo da densidade Ossea (similar aos
achados radiolégicos de osteomielite). Osteonecrose precoce, restrita a
pequenas areas de exposicdo 6ssea (<1 cm), pode ser indetectavel em
radiografias panoramicas convencionais. Nesse estagio, apenas a tomografia
computadorizada (TC) pode indicar a presenca da les&o'®***3. Estudo recente,
mostra que a OMIB s06 deve ser estadiada com o uso de TC, uma vez que esse
exame € mais preciso, principalmente para casos iniciais. Ainda é relatado que
nao existe concordancia entre o estadiamento clinico proposto pela AAOMS
(American Association of Oral and Maxillofacial Surgeons) e os achados
tomograficos, sendo este Gltimo método mais confiavel®*,

Na TC, areas suspeitas ou que ja apresentem a OMIB sdo detectadas

como areas osteoliticas ou com alteracdes de osteoesclerose comparadas ao
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0sso sadio circundante, e a regidao pode apresentar alteracdes no trabeculado
6sse0™™. Os sinais de destruicdo do 0Sso esponjoso e erosdo nas corticais
6sseas sdo os dois achados mais frequentes e mais tipicos da patologia™.

O tratamento da OMIB ainda € um desafio aos profissionais envolvidos
no seu manejo, e diversos protocolos terapéuticos vém sendo descritos na
literatura com indices variaveis de sucesso. Seu tratamento inclui medidas
locais, suporte sistemico e abordagem cirurgica™®.

Recentemente tem se apontado a ressec¢do cirirgica como a opg¢ao
terapéutica com desfecho clinico mais previsivel, e neste espectro a exérese
com laser cirdrgico tem apresentado resultados encorajadores®®?3. Contudo,
uma melhor compreensao da evolugdo dos pacientes tratados cirurgicamente
se faz necessaria. Para o reparo de perdas de tecido em doenca progressiva,
reconstrucdes 6sseas e teciduais sdo indicadas’ .

O sucesso no uso do laser cirargico de Er:YAG foi relatado no
tratamento da OMIB, quando associado & laserterapia®®. Seu maior beneficio é
0 de possuir um alto potencial bioestimulador e a ablacdo dos tecidos. Sendo
assim, esse laser foi descrito recentemente como 0 mais promissor para

cirurgias 6sseas??2. Neste contexto, o objetivo deste estudo foi comparar o

tratamento da OMIB realizado de modo convencional e com laser de Er:YAG.

2.2 Metodologia

Desenho do estudo e Consideracfes Eticas
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Este estudo é do tipo controlado experimental in vivo. O estudo foi
aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais da Universidade Federal

de Pernambuco (CEUA-UFPE n°23076.016751/2013-92) (Anexo 1).

Animais

Foram utilizados 12 ratos (Rattus novergicus albinus, Wistar), machos,
adultos, pesando entre 300 e 400 gramas. Os animais foram obtidos e
mantidos em experimentacdo no Nucleo de Cirurgia Experimental da
Universidade Federal de Pernambuco.

Os animais foram aleatoriamente divididos em trés grupos contendo
quatro animais cada, sendo 2 grupos experimentais e 1 controle. Todos o0s
animais foram submetidos a inje¢cdo semanal, via intraperitoneal, da medicacdo
da seguinte maneira: Os animais dos grupos experimentais foram tratados com
zolendronato (ZA) (ZOMETA, Novartis Farmacéutica, Basel, Suica) com a
dosagem de 0,15 mg/Kg/semana, enquanto o grupo controle foi tratado com
injecdo de 0,1mL/100g de solucdo salina,todos por 12 semanas, de acordo

com a figura 1.

Procedimentos cirtirgicos

Foram realizadas 2 etapas cirirgicas (inducdo e tratamento da OMIB —
para os grupos CONV e LAS). O grupo C so6 foi submetido a primeira etapa
cirdrgica. Antes de cada procedimento cirdrgico, os animais foram
anestesiados com cloridrato de cetamina 1 mL/Kg associado a xilazina 0,5
mL/Kg, por via intramuscular. Na inducdo da OMIB (semana 8), 0s mesmos

foram submetidos a exodontia dos primeiros e segundos molares inferiores



14

esquerdos. Foi entdo realizada uma canaleta, estendendo-se da mesial do
terceiro molar & mesial da regido do primeiro molar, com auxilio de peca reta
(Dabi Atlante, Ribeirdo Preto, Sdo Paulo) acoplada ao motor cirdrgico (Smart®,
Driller, Sdo Paulo, Brasil) e broca 701, com finalidade de aumentar o trauma
cirargico. Por fim, os alvéolos foram suturados com fios 4-0 Vicryl (Ethicon -
Séo Paulo - Brasil).

Na (segunda etapa cirurgica (semana 12) foi realizado o tratamento da
OMIB. Os animais foram novamente anestesiados, seguindo 0 mesmo
protocolo usado anteriormente, e foi realizada avaliagdo clinica da ferida
cirargica por meio de fotografias tomadas anteriormente ao procedimento
cirargico. O grupo CONV foi tratado por curetagem de &rea de osteonecrose,
sendo 0 0sso necrotico removido por meio de curetas de dentina n°2 (Golgran
— S&o Paulo - Brasil) até obter-se sangramento do osso residual. O grupo LAS
foi tratado com ablacé@o da area de osteonecrose com laser Er:-YAG (2,940nm)
(300mJ, 30Hz, 60J/cm?) (Fidelis Plus® Ill. Fotona, Ljubljana, Eslovénia), até
obtencdo de sangramento do osso residual. As lojas cirargicas foram suturadas
de modo semelhante ao citado anteriormente.

Na semana 16, os animais foram eutanasiados por sobredose
anestésica com cloridrato de cetamina e as mandibulas foram removidas,
dissecadas, desarticuladas e acondicionadas em frascos plasticos contendo

solucéo de formol a 10%. A hemi-mandibula direita foi desprezada.
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Tratamento
Exodontia da OMIB Eutanasia
Semanas 4 8 12 16
| | | | |
| | | | I

T T T

Soro ou zometa

Figura 1. Representacdo esquematica do protocolo de pesquisa.

Avaliacao Clinica

A avaliacdo clinica das areas operadas foi realizada por meio de
fotografias realizadas em 2 momentos. A primeira analise foi realizada na
semana 12, anteriormente ao tratamento da OMIB. A segunda analise foi
realizada logo apds a dissecacdo das mandibulas, com a peca cirurgica em

maos. Foram avaliadas a presenca de recobrimento epitelial da ferida cirargica

Microtomografia computadorizada (microCT)

Os espécimes foram submetidos ao microCT utilizando o tomégrafo de
terceira geracdo Nikon XT H 225, operando a 80 kV e 222 pA, sem filtro,
utilizando protocolo com tamanho de voxel de 12 microns (1) e tempo de
exposicdo de 25 minutos. Posteriormente, as imagens foram reconstruidas e
avaliadas utilizando-se o software CTPro (Nikon). As imagens foram analisadas
nas reconstrucdes multiplanares (axial, sagital e coronal), através do software
VGStudioMax 2.2. Para avaliacdo de padrdo de trabeculado 6sseo e céalculo de
densidade foi utilizado o software ImageJ. Todas as imagens (ImageStack)
foram transformadas em 32 bit (para avaliacdo da densidade), diminuidas em

seu valor em 1000 HU (visando a transformacao da escala para area médica).
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Nos cortes sagitais foram avaliadas a densidade de ROIs (regides de interesse)
de 40X80 pixels de &rea, posicionados logo abaixo da parede apical ao longo
do defeito ésseo (figura 2). Para a analise foi determinada a extensdo do
defeito 6sseo, e esta foi dividida por 5, de modo a obter 6 ROIs distribuidas
uniformemente (figura 3). Os padrbes foram estabelecidos fazendo testes nos

softwares para verificagdo do que se enquadrasse melhor a este estudo.

Figura 2: Delimitacdo das ROIs logo abaixo das paredes apicais do defeito

0sseo — corte sagital.
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Figura 3 : Distribuicdo das ROIs de maneira uniforme durante o defeito (linhas

amarelas) - corte coronal.

Foram gerados histogramas para calculo de densidade em escala
Hounsfield. As alteracbes de padrdo de trabeculado 6sseo medular foram

observadas em regido abaixo do defeito cirargico.

Anélise microscopica

Os espécimes foram descalcificados em &acido etilenodiamino tetra-
acético (EDTA) a 5% e seccionados em cortes sagitais, para posterior analise
da area operada incluindo as corticais 0sseas vestibulares e linguais. Em
seguida, foram submetidos a processamento histolégico convencional e
incluidos em parafina. Cortes histoldgicos de 5um de espessura foram corados

em hematoxilina e eosina. Os critérios analisados foram presenca e tipo de
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infiltrado inflamatorio (ausente, leve, moderado e intenso), presenca de
necrose, sequestro 6sseo, coldnias bacterianas, abscesso/microabscesso,
além da integridade epitelial e grau de reparo de tecido 6sseo (grau | — sem
reparo, grau Il — reparo inicial — preenchimento de 1-30% do alvéolo, grau Il —
reparo moderado — preenchimento de 31 a 60% do alvéolo, e grau IV — reparo
avancado — preenchimento de mais de 61% do alvéolo), adaptando o protocolo

de Ali_Erdem et al*’.

Anélise estatistica

Foi utilizado o teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis para calculo de

densidade, em um intervalo de confianca de 95%.

2.3 Resultados

Avaliacdo clinica

Avaliacdo 1 (semana 12)

Todos os animais (4/100%) do grupo controle apresentaram completo
fechamento da ferida cirargica. Todos os animais tratados com zometa (CONV
e LAS) apresentaram presenca de tecido 6sseo necrético em toda extensao da

ferida cirdrgica (Figura 3).

Avaliacéo 2 (semana 16)
Todos os animais (4/100%) do grupo C apresentaram recobrimento da
ferida cirdrgica com preservacdo das corticais 0sseas. Todos os animais do

grupo CONV (4/100%) apresentaram exposi¢cdo 0ssea com auséncia de reparo
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do tecido mole. No grupo LAS, 3 animais (75%) apresentaram recobrimento
mucoso parcial da ferida cirirgica com pequenas areas de exposicdo éssea

(Figura 4).

GRUPO C GRUPO CONV GRUPO LAS

%

~

AVALIACAO 1
Wk
o (‘k

~

AVALIAGCAO 2

Figura 3: Imagens representativas das avalia¢des clinicas. No grupo C
€ possivel verificar o completo recobrimento mucoso (RM) na avaliagéo 1 e 2.
O grupos CONV e LAS apresentaram presenca de tecido 6sseo necrotico (seta
amarela) durante a avaliacdo 1. Na avaliagdo 2, € possivel visualizar
recobrimento mucoso parcial no grupo LAS, com pequena area de exposicdo

0ssea (EO) e exposicdo 6ssea em toda a extensdo do alvéolo no grupo CONV.

MicroCt

Trabeculado osseo
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O grupo C mostrou um trabeculado uniforme, compacto, com poucos
espacos medulares (4/100%), com sequestro 0sseo0 em apenas um animal
(25%). O grupo CONV apresentou um trabeculado irregular, com extensao da
necrose em profundidade, aumento dos espacos medulares e presenca de
sequestros 0sseos em todos o0s animais. O grupo LAS apresentou
trabeculado compacto, com poucos espacos medulares e presenca de

sequestros 6sseos (3/75%) (Figura 5).

Figura 5: Comparacdo do padrédo de trabeculado 0sseo entre o grupo
controle , grupo CONV e grupo LAS. E possivel visualizar alteragio no
trabeculado esponjoso (setas amarelas) entre os grupos e a extensdo da
destruicdo 6ssea em sentido apical (linhas verdes) — corte coronal - espessura

12um.
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Reconstrucao tridimensional
Foi possivel verificar a presenca de sequestros ésseos em todos 0s

grupos, embora no grupo controle tenha sido em menor quantidade (Figura 6).

Figura 6. Reconstrucdo 3D dos espécimes, expondo presenca de sequestros

0sseos (S).

Avaliagdo de densidade Ossea
A densidade ossea variou de modo discreto entre os grupos, sendo
maior no grupo LAS (p=0,3235). O desvio padrdo no grupo CONV foi

consideravelmente mais elevado que nos demais (Tabela 1).
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Tabela 1: Avaliagao da densidade em escala Hounsfield.

Densidade média p valor
dp
(em HU)
GC 4.301,022 979,605
G CONV 4.273,455 1.638,628 0,3235
G LAS 4.422,753 877,151

Avaliagdo microscopica

Nos animais do grupo C n&o houve inflamac&o no tecido de granulacéo
residutal em 50% dos espécimes e a outra metade apresentou reacao
inflamatoria leve (Figura 7). O grupo CONV apresentou reacéo inflamatéria que
variou de moderada a intensa, com presenca predominante de linfécitos e com
areas e microabscessos (Figura 8). Nos animais do grupo LAS, a intensidade
da inflamacédo variou de leve a moderada, formada predominantemente por
linfécitos, embora na metade dos espécimes neutréfilos também tenham sido
encontrados (Figura 9).

Os espécimes do grupo CONV apresentaram necrose da cortical 6ssea
circundante ao local das exodontias, além de necrose do tecido 0sseo
neoformado e sequestros 6sseos em todos os animais (Figura 8). Por outro
lado, necrose do tecido ésseo neoformado foi observada em metade dos
animais do grupo LAS (Figura 9). Nao foi observada necrose do tecido 6sseo
neoformado nos animais do grupo controle. A presenca de colonias bacterianas
também foi um achado observado em 75% das amostras do grupo CONV e em

apenas 1 animal tratado com laser de ER:YAG.
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Com relacéo a quantidade de osso formado no reparo alveolar, 0 grupo
C apresentou neoformacado 6sseo avancada preenchendo praticamante todo o
alvéolo (Figura 7). No grupo tratado com cirurgia convencional, metade dos
animais mostrou menos de 3-% da area operada preenchida por 0sso
neoformado, enquanto nos outros 2 animais entre 30% e 60% do alvéolo
estava reparadao (Figura 8). Ja o grupo LAS, a quantidade de tecido 6sseo
neoformado foi comparada aquela observada nos animais do grupo C (Figura
9).

Tecido epitelial recobrindo a area operada foi observado nos animais do
grupo controle, enquanto metado dos animais do grupo CONV néo
apresentava epitélio recobrindo totalmente o alvéolo. Os animais do grupo LAS
apresentaream padrdo de epitélio semelhante aquele observado no grupo

controle.
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Figura 7: Cortes histoldgicos do Grupo C mostrando reparo 6sseo intra-
alveolar (O) em estdgio avancado, recobrimento parcial do epitélio (E) e

sequestros 6sseos (S).

Figura 8: Cortes histolégicos do Grupo CONV onde ndo existe reparo 0sseo
intra-alveolar. E possivel a visualizacdo de infiltrado inflamatério intenso,
microabcessos, areas de sequestro 0sseo (S - seta vermelha), tecido ésseo

alveolar necrosado (N - seta verde) e colbnias bacterianas (seta azul).
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Figura 9: Cortes histolégicos do Grupo LAS. Imagens mostram reparo 0sseo
intra-alveolar moderado (O), com tecido vital neoformado (O - seta amarela),
necrose da parede 0sseo alveolar (N) e sequestros 0sseos (S).

2.4 Discussao

O tratamento da OMIB ainda € um tema controverso, e a abordagem
cirirgica nem sempre apresenta resultados favoraveis. Neste contexto, a
ablacdo com laser de Er:YAG tem sido sugerida como uma interessante
alternativa de tratamento, que apresenta resultados clinicos mais previsiveis e
seguros®. Contudo, a avaliacéo da resposta 6ssea a estes tratamentos ainda
carece de maior compreenséo. Neste sentido, este estudo teve por objetivo
analisar, em modelo animal, a resposta ao tratamento cirargico da OMIB
realizado de modo convencional e com laser de Er:YAG. Foi observado que
tratamento com laser Er:'YAG promoveu melhor reparo 6sseo e maior
recobrimento de tecido mole, com diminuicdo do infiltrado inflamatério e
discreto aumento da densidade 6ssea da éarea tratada. Notou-se que 0s
animais tratados com curetagem evoluiram com permanéncia e extensédo da
necrose, com manutencdo de um infiltrado inflamatorio intenso, auséncia de
reparo 6sseo e discreta diminuicdo da densidade 6ssea.

Dois estudos 24?°

sobre a cicatrizacdo de alvéolos de extracdo em ratos
normais mostram que a neoformacdo Ossea em alvéolos pos-exodontia
comeca cerca de 2 dias ap0s a extracdo, e torna-se preenchido apos 14 dias.
No presente estudo, 30 dias ap6s a exodontia, 0 GC apresentou excelente grau

de reparo 6sseo, bem como o grupo tratado com laser Er:YAG (mais de 60%

do alvéolo preenchido).
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Ali-Erdem et al'’, em 2011, realizaram um estudo com animais,
comparando 0 grau de reparo em animais tratados com zometa e
dexametasona. Os animais foram eutanasiados 28 dias apds a exodontia dos
molares mandibulares. Eles observaram uma completa epitelizagdo nos sitios
da exodontia apenas no grupo controle. Neste estudo, o grau de epitelizacéo
do grupo controle e no grupo tratados com laser também foi considerado
avancado, onde mais de 60% do alvéolo foi preenchido com osso neoformado.

As caracteristicas do infiltrado inflamatério também foram diferentes
entre os grupos. No grupo controle, o infiltrado inflamatério de mostrou ausente
em 50% das amostras e leve nos outros 50%. Variou de leve a moderado no
grupo tratado com laser e de moderado a intenso no grupo tratado com

I*" também

curetagem convencional. O estudo realizado por Ali-Erdem et a
mostra presenca de infiltrado inflamat6rio moderado em animais tratados com
zometa associado a dexametasona.

Com relacao ao padrao de trabeculado 6sseo, alguns estudos falam que
existe uma alteracéo dessa estrutura em pacientes e animais que fazem uso de
BFs?®?’. Neste estudo foi possivel observar uma alteracdo do padrdo de
trabeculado, onde o grupo CONV mostrou um trabeculado com grandes
espacos medulares. Na analise do densidade (tabela 1), é possivel verificar
uma densidade menor que 0s outros grupos, bem como um alto desvio padrao
(sugestivo de maiores transi¢cdes entre tons de cinza pela escala HU). O grupo
LAS apresentou resultados superiores que o grupo controle, onde a densidade

foi ligeiramente maior e o desvio padrdo menos (representando um 0SSO mais

compacto).
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Surpreendentemente, sequiestros 0sseos foram vistos também no grupo
de controle, sob o epitélio sobrejacente intacto tanto no estudo de Abtahi et
al®’, como no nosso. Isto sugere que o seqiiestro de 0sso morto ou infectado é
parte importante do processo de cicatrizagao.

Nao existem estudos suficientes descrevendo as caracteristicas 6sseas
e de reparo através do microCT para avaliagdo da OMIB. No tomografia
computadorizada varios autores concordam que existe uma alteracdo no
padrdo de trabeculado 6sseo (perda de trabeculado esponjoso), diminuicdo da
densidade Ossea e, em alguns casos, presenca de sequestro 0sseo em
pacientes que fazem uso de bisfosfonatos®™**> %2,

Embora o tratamento da OMIB ja tenha sido bem estabelecido pela
AAOMS em 2009° e ratificado em 20148, ndo existe protocolo para o uso do

laser. Um estudo realizado por Vescovi et al?®

, em 2010, foi bastante promissor
para essa forma de tratamento. Os autores dividiram 4 grupos de estudo, onde
o G1 foi tratado com amoxicilina associada a metronidazol por duas semanas
(via oral), o G2 recebeu terapia com laser de baixa poténcia Nd:YAG (LLLT), o
G3 foi tratado com cirurgia convencional (debridamento/resseccéo) e o G4 foi
submetido a cirurgia com laser Er:-YAG associado a laserterapia (LLLT). Todos
os sitios tratados com laser de Er:YAG tiveram uma melhora clinica de 100%.
O resultado obtido no G4, é extremamente significativo em comparagdo com os
obtidos por tratamento medicamentoso ou em uma abordagem cirdrgica
tradicional. Gracas ao elevado grau de afinidade deste comprimento de onda
para a agua e hidroxiapatita, ambos os tecidos (mole e duro) podem ser
facilmente tratados. Esta técnica também pode ser usada para operacdes

7

conservadoras onde o0 0sso necrosado é vaporizado. Além disso, uma
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vantagem adicional € de que o laser Er: YAG é bactericida e potencialmente
bioestimulador, acelerando a cicatrizagdo, em compara¢do com os tratamentos
convencionais. Os autores concluiram que uma abordagem cirdrgica
conservadora precoce com laser Er: YAG associado com LLLT, para OMIB
pode ser considerado como mais eficiente em comparacdo com a terapia
médica ou outras técnicas convencionais.

Os achados clinicos sdo compativeis com o0s encontrados na
microscopia e microCT. O grupo C apresentou um bom padrdo de reparo,
assim como o grupo LAS. O grupo CONV apresentou os resultados clinicos,

microscoépicos e de imagem menos favoraveis (Tabela 2).
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Tabela 2: Principais achados microscopicos.
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Este modelo de estudos em animais mostrou-se efetivo, uma vez que foi
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zoledrbnico, bem como avaliar duas formas de tratamento. Diversos estudos
com animais mostram a efetividade deste modelo®®*.

Conclui-se que o grupo tratado com laser Er:YAG obteve um melhor
padrao de reparo quando comparado ao grupo submetido a cirurgia
convencional. Estes achados confirmam os melhores resultados clinicos
associados ao tratamento com laser de Er:YAG. Neste estagio faz-se
necessario a realizacdo de estudos clinicos randomizados comparando a

ablacdo com laser com os métodos tradicionais, de modo a definir o padrao de

tratamento mais adequado para este quadro clinico.
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ANEXO 1
Parecer comité de ética de pesquisa em animais da UFPE

Universidade Federal de Pernambuco
Centro de Ciéncias Biologicas

Av. Prof. Nelson Chaves, s/n
50670-420 / Recife PE - Brasil
fones: (55 81) 2126 8840 | 2126 8351

fax: (55 81) 2126 8350 \
www.ccbh.ufpe.br

Recife, 29 de Maio de 2013.
Oficio n°® 573/13

Da Comissao de Etica no Uso de Animais (CEUA) da UFPE
Para: Prof. Luiz Alcino Monteiro Gueiros

Departamento de Clinica e Odontologia

Universidade Federal de Pernambuco

Processo n°® 23076.016751/2013-92

Os membros da Comiss&o de Etica no Uso de Animais do Centro de Ciéncias
Biolégicas da Universidade Federal de Pernambuco (CEUA-UFPE) avaliaram seu
projeto de pesquisa intitulado, “Avaliagdo do uso do Laser Er: E Laserterapia no
Tratamento de Osteonecrose Mandibular: Estudo Experimental Em Ratos.”.

Concluimos que os procedimentos descritos para a utilizagdo experimental dos
animais encontram-se de acordo com as normas sugeridas pelo Colégio Brasileiro
para Experimentacdo Animal e com as normas internacionais estabelecidas pelo
National Institute of Health Guide for Care and Use of Laboratory Animals as quais sdo
adotadas como critérios de avaliagéo e julgamenta pela CEUA-UFPE,

Encontra-se de acordo com as normas vigentes no Brasil, especialmente a Lei
11.794 de 08 de outubro de 2008, que trata da ques.3io do uso de animais para fins
cientificos e didaticos.

Diante do exposto, emitimos parecer favoravel acs protocolos experimentais a
serem realizados.

Origem dos animais: Biotério do Nucleo de Cirurgia | Atenciosamente,

Experimental da UFPE.. Animais: ratos; Linhagem:
< éw& 7<é /

Wistar; Idade: Adultos Pes0:220 A 300g; Sexo:Macho; N°
Prof® Tania Rieger

total de animais: 36 ratos.
MMEUNCC&

CCB: Integrar para desenvolver




