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1.0 Gel do biopolímero da cana-de-açúcar 

  

1.1 Considerações Iniciais 

           Defeitos osteocondrais são doenças incapacitantes e afetam milhões de pessoas no 

mundo. Na verdade, elas respondem pela metade de todas as enfermidades crônicas em 

pessoas acima de 50 anos de idade nos países desenvolvidos.  Em decorrência do aumento da 

população mundial, da expectiva de vida e dos traumas no aparelho músculo-esquelético,  é 

previsto que a porcentagem das pessoas que irão sofrer doenças ósseas dobrará até o ano de 

2020. Trata-se de um grande problema na saúde pública mundial, pois tais doenças provocam 

grande incapacidade em parte da população economicamente ativa
(1,2)

. 

O tecido ósseo é continuamente reparado e remodelado de acordo com a função dos 

osteoblastos e osteoclastos, sendo capaz de se regenerar após sofrer danos. Porém, quando 

essas lesões causam grandes defeitos, o osso é incapaz de repará-los, havendo formação de 

tecido fibroso e perda da sua função mecânica
(3)

.  Em algumas circunstâncias, quando o 

processo de reparação óssea não é suficiente para recompor a perda, o enxerto ósseo autólogo 

é a opção mais frequentemente empregada
(3-6)

. A cura de um defeito da cartilagem é um 

problema mais complexo devido à sua baixa atividade mitótica e ausência de vasos
(1-6)

. 

No início da década de 70 houve várias tentativas para reparação de grandes defeitos, 

principalmente quando o tecido ósseo disponível era insuficiente. Desenvolveram-se os 

primeiros compostos sintéticos substitutos do osso com a utilização do carbonato de cálcio e 

hidroxiapatita
(4,7)

.  

A partir da década de 60 diversos polímeros foram desenvolvidos, com destaque para 

o ácido poliglicólico (PGA), ácido poliláctico (PLA) e poliparaioxanona (PDS), e passaram a 

ser aplicados na fixação de fraturas, reparação de defeitos osteocondrais, meniscos, discos 

intervertebrais. A seguir os biopolímeros passaram a ser empregados por serem mais 

compatíveis com os tecidos vivos
(7-13)

.   

Recentemente foi desenvolvido um biopolímero derivado da cana-de-açúcar na 

estação experimental de Carpina, Divisão de Indústria da Universidade Federal de 

Pernambuco. Esse biopolímero é um heteropolissacarídeo extracelular obtido através da 

síntese bacteriana da Zoogloea sp a partir do melaço da cana-de-açúcar, que vem sendo 

aplicado experimentalmente na confecção de implantes biológicos em vários tecidos do 

corpo, como via urinária, membrana timpânica, globo ocular, aponeurose e dura-máter
(14-25)

.  
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1.2 Apresentação da Pesquisa 

A nossa pesquisa foi desenvolvida em três artigos originais: 

Artigo Original – 1  

           “Estudo Comparativo Macroscópico dos Defeitos Osteocondrais Produzidos em 

Côndilos Femorais de Coelhos Preenchidos com Gel de Biopolímero da Cana-de-

Açúcar”. 

Consiste em um estudo experimental e analítico do aspecto macroscópico da 

superfície, coloração, continuidade, consistência e cicatrização dos defeitos osteocondrais 

produzidos em côndilos femorais de coelhos preenchidos com o Gel de Biopolímero da Cana-

de-Açúcar (GBPCA), nos períodos de 90, 120 e 180 dias, comparados com o grupo controle. 

 

Artigo Original – 2 

            “Estudo Comparativo da Análise da Mensuração da Área Cicatrizada dos 

Defeitos Osteocondrais Produzidos em Côndilos Femorais de Coelhos Preenchidos com 

Gel de Biopolímero da Cana-de-Açúcar”. 

Consiste em um estudo experimental e analítico, utilizando o programa de computação 

gráfica Image J, 1.3, para Windows, com fins de mensuração das áreas cicatrizadas da 

cartilagem articular dos defeitos osteocondrais produzidos em côndilos femorais de coelhos 

após preenchimento com o GBPCA, nos períodos de 90, 120 e 180 dias, comparados com o 

grupo controle.  

 

Artigo Original – 3  

“Estudo Comparativo da Análise Histológica dos Defeitos Osteocondrais 

Produzidos em Côndilos Femorais de Coelhos Preenchidos com Gel de Biopolímero da 

Cana-de-Açúcar”.  

Consiste em um estudo experimental e analítico da histologia do tecido osteocondral 

após preenchimento com o GBPCA, nos períodos de 90, 120 e 180 dias, comparados com o 

grupo controle. 

              Os procedimentos foram efetuados sob supervisão veterinária e aprovados pela 

Comissão de Ética em Experimentação Animal do Centro de Ciências Biológicas da 

Universidade Federal de Pernambuco (CEEA-UFPE) e seguiu o código de ética de 

experimentação para animais do Conselho Internacional da Organização da Ciência Médica e 

do Colégio Brasileiro de Experimentação em Animais. 
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RESUMO 
 

Objetivo: Estudar a cicatrização, superfície, coloração, consistência e continuidade do tecido de 

reparação após produção de defeitos osteocondrais em côndilos femorais de coelhos preenchidos com 

o gel de biopolímero da cana-de-açúcar, nos períodos de 90, 120 e 180 dias, e comparar com o grupo 

controle, sem o gel de bipolímero. Métodos: Foram estudados 16 coelhos brancos da linhagem Nova 

Zelândia, adultos jovens com 6 e 7 meses de idade e peso entre 2 e 2,5 kg, sem alterações no aparelho 

locomotor. Após anestesia geral, foi produzido com trefina um defeito de 3,2mm de diâmetro por 

4mm de profundidade em cada côndilo femoral. Os animais foram divididos em dois grupo – Estudo:   

joelho direito, côndilos medial e lateral, preenchimento com gel de biopolímero de cana-de-açucar; 

Controle: joelho esquerdo, côndilos medial e lateral, submetidos à cicatrização natural e analisados nos 

períodos de 90, 120 e 180 dias da cirurgia. Após o sacrifício, procedeu-se à ressecção das peças 

anatômicas, seguindo-se a imersão em solução de Bouin e fotografia com câmara Nikon Coopix 

5400
®
, acoplada à lupa estereoscópica Nikon SM2800

®
, para estudo da superfície, coloração, 

consistência, continuidade  e cicatrização. Resultados: Foram analisados pelo teste do qui-quadrado. 

Não houve diferenças significativas na avaliação dos parâmetros estudados entre os grupos estudo e 

controle. Conclusão: O aspecto macroscópico da superfície articular, coloração, consistência, 

continuidade e cicatrização do tecido encontrado sobre os defeitos osteocondrais preenchidos com o 

gel de biopolímero da cana-de-açúcar no grupo estudo se mostrou semelhante ao tecido encontrado 

no processo de reparação natural ocorrido no grupo controle. 

 

 

Descritores – Trauma Articular; Cartilagem/Terapia; Defeito Osteocondral; Biopolímero da Cana-de-

Açúcar. 
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ABSTRACT 

Objective: To study the healing surface, color, consistency and continuity of the repair tissue after 

production of osteochondral defects in rabbit femoral condyles filled with gel biopolymer of cane 

sugar, in periods of 90, 120 and 180 days compared with a control group without the gel biopolymer. 

Methods: We studied 16 rabbits, young adult New Zealand white, 6 and 7 months old, weighing 

between 2 and 2.5 kg, without changes in the locomotor system. In all the animals a defect was made 

3.2 mm in diameter and 4 mm deep in the femoral condyle of the right and left knees. The animals 

were divided into two groups – Study: right knee, medial and lateral condyles, implantation of 

BPSCG; Control: left knee, medial and lateral condyles, submitted to natural healing – analyzed 90, 

120 and 180 days after surgery. At these times, after sacrifice, the anatomical parts were resected and 

placed in Bouin's solution for macroscopic analysis. The gross appearance of the defects was 

evaluated using a Nikon CS 2800® stereomicroscope and photographed with a Nikon Coopix 5400®, 

camera according to the surface, color, consistency, continuity and healing. Results: The results were 

evaluated by the chi-square test. There were no significant difference in macroscopic assessment of 

wound healing between the study and control groups. Conclusion: With regard to the surface, color, 

consistency, continuity and healing of defects, the macroscopic tissue repaired with BPSCG was 

equivalent to that of the control group. 

 

Keywords – Articular Trauma; Chondral; Cartilage; Biopolymer Sugar Cane Gel 
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INTRODUÇÃO 

Os defeitos osteocondrais frequentemente evoluem para doença articular degenerativa, 

caracterizada por dor, rigidez e perda da mobilidade articular. Essa enfermidade está entre as 

causas mais comuns de incapacidade entre a população de meia idade e idosos. A cartilagem 

articular, por ser desprovida de vascularização e limitado potencial de cicatrização, faz do seu 

tratamento um verdadeiro desafio para os ortopedistas
(1-4)

.  

O processo de cicatrização da cartilagem não obedece à fase natural de necrose, 

inflamação e reparação. O tecido condral, quando lesionado, não forma hematoma nem 

coágulo e não produz fibrina, que servem de arcabouço ao novo tecido de reparação. A 

ausência da fase de vascularização limita o aporte de células para resposta inflamatória ao 

trauma
(1,3-8)

. 

Considerando a reparação dos defeitos osteocondrais, destacam-se como tratamentos o 

desbridamento da cartilagem lesada, as perfurações da placa óssea subcondral, as 

microfraturas, o transplante de tecido condral ou osteocondral. Utiliza-se como método 

biológico o implante de células cultivadas potencialmente condrogênicas: células 

mesenquimais e condrócitos autólogos cultivados e transplante alógeno osteocondral, este 

último retirado de cadáver
(3,6,9-17)

, técnicas complexas e de alto custo, dificuldades que levam 

à procura de alternativas
(13-17)

. 

O biopolímero da cana-de-açúcar (BPCA) tem sido empregado por um grupo de 

pesquisa da Universidade Federal de Pernambuco em diversos sistemas corporais de modelos 

animais, com baixa toxicidade e excelente biocompatibilidade, além do baixo custo de 

produção, características que indicam grande competitividade do produto em relação aos 

similares sintéticos importados
(17-23)

.   

O objetivo desta pesquisa foi estudar a cicatrização, superfície, coloração, 

continuidade e consistência do tecido de reparação após produção de defeitos osteocondrais 

em côndilos femorais de coelhos preenchidos com o gel de biopolímero da cana-de-açúcar 

(GBPCA), nos períodos de 90, 120 e 180 dias, comparando com o grupo controle, sem o 

GBPCA. 
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MÉTODOS 

 Para o estudo proposto foram utilizados 16 coelhos brancos da linhagem Nova 

Zelândia, adultos jovens com 6 e 7 meses de idade e peso entre 2 e 2,5 kg, sem alterações no 

aparelho locomotor. Os coelhos foram procedentes do criatório da Associação dos 

Cunicultores de Pernambuco, mantidos em gaiolas metálicas específicas (um animal por 

gaiola), à temperatura ambiente, no Biotério do Núcleo de Cirurgia Experimental da 

Universidade Federal de Pernambuco. Os animais foram alimentados com ração padrão 

peletizada e água ad libitum sob supervisão veterinária e de acordo com a Comissão de Ética 

em Experimentação Animal do Centro de Ciências Biológicas da Universidade Federal de 

Pernambuco (CEEA-UFPE) e o código de ética de experimentação para animais do Conselho 

Internacional da Organização da Ciência Médica e do Colégio Brasileiro de Experimentação 

em Animais. 

 

Técnica cirúrgica 

Os coelhos foram submetidos à anestesia geral com cloridrato de ketamina a 5% na 

dose de 50 mg/kg de peso, associada ao hidrato de cloral a 10% na dose de 0,5 ml/kg de peso, 

complementada com anestesia local, xilocaína 5 ml a 2% diluída em 9 ml de água destilada. 

Após tricotomia da área cirúrgica, anti-sepsia com solução iodada, aposição de campo 

operatório fenestrado, incisão para-patelar medial, artrotomia para melhor visualização, foi 

provocada luxação lateral da patela. Com o joelho fletido, foram produzidos com trefina 

metálica defeitos osteocondrais de 3,2mm de diâmetro e 4,0mm de profundidade em cada 

côndilo femoral.  

Os animais foram divididos em dois grupos: grupo estudo, joelho direito, côndilos 

medial e lateral, os defeitos produzidos foram preenchidos com GBPCA; e grupo controle, 

joelho esquerdo, côndilos medial e lateral, os defeitos produzidos foram deixados sem 

preenchimento. Os animais foram seguidos com observação clínica e sem restrições de 

mobilização. Não foi diagnosticado nenhum quadro de infecção. 

Os coelhos foram sacrificados após o ato cirúrgico nos períodos de 90 dias (seis 

coelhos), 120 dias (cinco coelhos) e 180 dias (cinco coelhos), seguindo-se a ressecção das 

peças anatômicas, imersão em solução de Bouin para posterior análise macroscópica (Figura 

1). 
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Figura 1 – A) Incisão operatória; B) Luxação da patela; C, D e E) Produção de defeitos com trefina; F) Preenchimento 

dos defeitos com GBPCA; G e H) Aproximação do tecido celular subcutâneo, sutura da pele e curativo     

A B 

C D 

E F 

G H 
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Avaliação macroscópica 

A inspeção macroscópica proposta por Ribeiro et al
(7)

 foi o critério de avaliação 

empregado para o estudo comparativo dos defeitos osteocondrais produzidos nos joelhos dos 

coelhos, observando-se como parâmetros a superfície, coloração, consistência, continuidade e 

cicatrização do defeito. 

 Superfície da articulação – classificada como plana, desnivelada e irregular.  

 Coloração – classificada como translúcida, quando existia a cor natural da 

cartilagem; opaca, quando a cor era natural, porém sem brilho; e descolorada, 

quando a cor não era natural. 

 Consistência do reparo – classificada como firme ou amolecida. 

 Continuidade – considerada nivelação e integração do reparo com a cartilagem 

adjacente. Classificada como menor de 50%, nenhuma integração; entre 50 e 75%, 

integração parcial do defeito; e acima de 75%, integração total do defeito com a 

superfície da cartilagem. 

 Cicatrização do defeito – diz respeito ao preenchimento de toda a lesão por tecido 

cicatricial, podendo ser classificada em total, quando o defeito estava 

completamente cicatrizado, e parcial, divididos em quatro categorias: maior ou 

igual a 75%; menor de 75% e maior ou igual a 50%; menor de 50% e maior ou 

igual a 25%; menor de 25% até 0%. 

Para inspeção e classificação dos defeitos osteocondrais utilizou-se lupa 

estereoscópica Nikon SM2800
®
, acoplada à máquina fotográfica Nikon Coolpix 5400

®
, 

disponibilizada pelo Departamento de Morfologia do Laboratório Ageu Magalhães – Recife – 

PE. 

Métodos estatísticos 

Na análise estatística foram obtidas as frequências absolutas e relativas das categorias 

analisadas e empregado o teste do qui-quadrado para verificação da homogeneidade das 

distribuições entre os dois grupos. Os dados encontrados foram agrupados na planilha Excel e 

analisados no programa estatístico Graph Pad Prism na versão 4.0, sendo considerado o nível 

de significância de 5%, p<0,05.  
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RESULTADOS 

Os resultados das variáveis dependentes encontradas nos diferentes grupos de animais 

estão nas tabelas 1, 2, 3 e 4. 

Para os coelhos sacrificados no período de 90 dias, a aplicação do teste do qui-

quadrado para verificação da homogeneidade de distribuição das frequências dos grupos 

estudo e controle, segundo a avaliação qualitativa dos côndilos lateral e medial com relação às 

variáveis de superfície, coloração, consistência, continuidade e cicatrização do defeito, 

produziu os seguintes resultados: côndilo lateral – p=0,1767 p=0,2636, p=1,000*, p=0,2899 

p=0,1342*, respectivamente, e côndilo medial – p=0,3998, p=0,7881 , p=1,000*, p=0,3012, 

p=1,000*, respectivamente (Tabela 1). 

 

Tabela 1 – Distribuição da frequência das variáveis: superfície, coloração, consistência, continuidade e 

cicatrização do defeito nos animais sacrificados 90 dias após a cirurgia 

 

 

Coelhos: 6/7/8/13/19/22 

 Grupos 

 Estudo Controle 

Parâmetros Côndilos (joelho direito) Côndilos (joelho esquerdo) 

 lateral medial lateral Medial 

 n % N % n % n % 

Superfície         

Plana 4 66,7 5 83,3 1 16,7 3 50,0 

Desnivelada 2 33,3 1 16,7 4 66,6 2 33,3 

Irregular 0 0,0 0 0,0 1 16,7 1 16,7 

Coloração        

 

 

Translúcida 0 0,0 1 16,7 2 33,3 2 33,3 

Opaca 2 33,3 1 16,7 2 33,3 1 16,7 

Descolorada 4 66,7 4 66,6 2 33,3 3 50,0 

Consistência        

 

 

Firme 6 100,0 6 100,0 6 100,0 6 100,0 

Não firme 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

Continuidade        

 

 

Nenhuma (<50%)  2 33,3 3 50,0 1 16,7 2 33,3 

Parcial (≤50 ≥75%) 4 66,7 3 50,0 3 50,0 2 33,3 

Total (<75%) 0 0,0 0 0,0 2 33,3 2 33,3 

         

Cicatrização do defeito         

Total  3 50,0 2 33,3 1 16,7 3 50,0 

Parcial  0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

<100% ≥75% 1 16,7 2 33,3 1 16,7 1 16,7 

<75% ≥50% 0 0,0 1 16,7 3 49,9 2 33,3 

<50% ≥25% 0 0,0 0 0,0 1 16,7 0 0,0 

<25% a 0% 2 33,3 1 16,7 0 0,0 0 0,0 
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Para os coelhos sacrificados no período de 120 dias, a aplicação do teste do qui-

quadrado para verificar a homogeneidade de distribuição das frequências dos grupos estudo e 

controle, segundo a avaliação qualitativa dos côndilos lateral e medial com relação às 

variáveis de superfície, coloração, consistência, continuidade e cicatrização do defeito, 

produziu os seguintes resultados: côndilo lateral – p=1,000*, p=1,000*, p=1,000*, p=0,5238, 

p=0,1429*, respectivamente, e côndilo medial – p=1,000*, p=1,000* , p=1,000*, p=0,4444, 

p=1,000*, respectivamente (Tabela 2). 

 
Tabela 2 – Distribuição da frequência das variáveis: superfície, coloração, consistência, continuidade, 

cicatrização do defeito nos animais sacrificados 120 dias após a cirurgia 

 

Coelhos: 1/2/3/4/5 

 Grupos 

 Estudo Controle 

 Côndilos (joelho direito) Côndilos (joelho esquerdo) 

Parâmetros lateral medial lateral Medial 

 n % N % n %     n % 

Superfície         

Plana 3 60,0 3 60,0 3 60,0 3 60,0 

Desnivelada 2 40,0 2 40,0 2 40,0 2 40,0 

Irregular 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

         

Coloração         

Translúcida 2 40,0 2 40,0 2 40,0 2 40,0 

Opaca 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

Descoloração 3 60,0 3 60,0 3 60,0 3 60,0 

         

Consistência         

Firme 5 100,0 5 100,0 5 100,0 5 100,0 

Não firme 0 0,0 0 0 0 0,0 0 0,0 

         

Continuidade         

Nenhuma (<50%) 3 60,0 0 0,0 1 20,0 2 40,0 

Parcial (≤50 ≥75%) 2 40,0 5 100,0 4 80,0 3 60,0 

Total (<75%)  0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

         

Cicatrização do defeito         

Total  3 60,0 1 20,0 1 20,0 2 40,0 

Parcial  0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

<100% ≥75% 0 0,0 2 40,0 2 40,0 1 20,0 

<75% ≥50% 0 0,0 1 20,0 2 40,0 1 20,0 

<50% ≥25% 0 0,0 1 20,0 0 0,0 1 20,0 

<25% a 0% 2 40,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 
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Para os coelhos sacrificados no período de 180 dias, a aplicação do teste do qui-

quadrado para verificar a homogeneidade de distribuição das frequências dos grupos estudo e 

controle, segundo avaliação qualitativa dos côndilos lateral e medial com relação às variáveis 

de superfície, coloração, consistência, continuidade e cicatrização do defeito, produziu os 

seguintes resultados: côndilo lateral – p=1,000*, p=0,3678, p=1,000*, p=0,3678, p=1,000*, 

respectivamente, e côndilo medial – p=0,2635, p=0,4444*, p=1,000*, p=0,2635, p=0,1667*, 

respectivamente (Tabela 3). 

 

Tabela 3 – Distribuição da frequência das variáveis: superfície, coloração, consistência, continuidade, 

cicatrização do defeito nos animais sacrificados 180 dias após a cirurgia 

 

Coelhos: 23/26/27/30/32 

 Grupos 

 Estudo Controle 

 Côndilos (joelho direito) Côndilos (joelho esquerdo) 

Parâmetros Lateral medial lateral Medial 

 n % n % n % n % 

Superfície         

Plana 3 60,0 2 40,0 4 80,0 4 80,0 

Desnivelada 2 40,0 1 20,0 1 20,0 1 20,0 

Irregular 0 0,0 2 40,0 0 0,0 0 0,0 

         

Coloração         

Translúcida 0 0,0 0 0,0 1 20,0 0 0,0 

Opaca 1 20,0 2 40,0 0 0,0 0 0,0 

Descoloração 4 80,0 3 60,0 4 80,0 5 100,0 

         

Consistência         

Firme 5 100,0 4 80,0 5 100,0 5 100,0 

Não firme 0 0,0 1 20,0 0 0,0 0 0,0 

         

Continuidade         

Nenhuma (<50%) 2 40,0 2 40,0 4 80,0 4 80,0 

Parcial (≤50 ≥75%) 2 40,0 2 40,0 1 20,0 0 0,0 

Total (<75%) 1 20,0 1 20,0 0 0,0 1 20,0 

         

Cicatrização do defeito         

Total  3 60,0 2 40,0 4 80,0 4 80,0 

Parcial  0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

<100% ≥75% 1 20,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

<75% ≥50% 1 20,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

<50% ≥25% 0 0,0 0 0,0 1 20,0 1 20,0 

<25% a 0% 0 0,0 3 60,0 0 0,0 0 0,0 
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Para todos os três grupos analisados, a aplicação do teste do qui-quadrado para 

verificar a homogeneidade da distribuição das frequências dos grupos estudo e controle, 

segundo avaliação qualitativa dos côndilos lateral e medial com relação às variáveis de 

superfície, coloração, consistência, continuidade e cicatrização do defeito, produziu os 

seguintes resultados: côndilo lateral – p=0,722, p=0,430, p=1,000*, p=1,000*, p=0,0518*, 

respectivamente, e côndilo  medial – p=1,000*, p=0,551, p=1,000*, p=0,279*, p=0,190, 

respectivamente (Tabela 4). 

 
Tabela 4 – Distribuição da frequência das variáveis: superfície, coloração, consistência, continuidade, 

cicatrização do defeito em todos os animais sacrificados em todos os grupos 

 

Total de 16 amostras: 90/120/180 dias 

 Grupos 

 Estudo Controle 

 Côndilos (joelho direito) Côndilos (joelho esquerdo) 

Parâmetros Lateral medial lateral Medial 

 n % n % N % n % 

Superfície         

Plana 10 62,5 10 62,5 8 50,0 10 62,5 

Desnivelada 6 37,5 4 25,0 7 43,8 5 31,3 

Irregular 0 0,0 2 12,5 1 6,2 1 6,2 

         

Coloração         

Translúcida 2 12,5 3 18,8 5 31,3 4 25,0 

Opaca 3 18,8 3 18,8 2 12,5 1 6,2 

Descoloração 11 68,8 10 62,4 9 56,3 11 68,8 

         

Consistência         

Firme 16 100,0 15 93,8 16 100,0 16 100 

Não firme 0 0,0 1 6,2 0 0,0 0 0,0 

         

Continuidade         

Nenhuma (<50%) 7 43,8 5 31,3 6 37,5 8 50,0 

Parcial (≤50 ≥75%) 8 50,0 10 62,3 8 50,0 5 31,3 

Total (<75%) 1 6,2 1 6,2 2 12,5 3 18,8 

         

Cicatrização do defeito         

Total  9 56,3 5 31,3 6 37,5 9 56,3 

Parcial  0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

<100% ≥75% 2 12,5 4 25,0 3 18,8 2 12,5 

<75% ≥50% 1 6,2 2 12,5 5 31,3 3 18,8 

<50% ≥25% 0 0,0 1 6,3 2 12,5 2 12,5 

<25% a 0% 4 25,0 4 25,0 0 0,0 0 0,0 
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O resultado do teste estatístico empregado para verificar a diferença entre as 

freqüências encontradas nos diferentes grupos não rejeitou a hipótese de nulidade entre as 

variáveis. 

Joelhos direito (Grupo Estudo) e joelho esquerdo (Grupo Controle) em um coelho de 

cada período (figura 2). 
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Figura 2 – Fotografia dos joelhos direito, grupo estudo (A,C,E) e esquerdo, grupo controle (B,D e F):A e 

B) após 90 dias; C e D) após 120 dias; E e F) após 180 dias de cirurgia 

A B 

C D 

E F 
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DISCUSSÃO 

 

No modelo empregado, o coelho foi escolhido como animal de experimentação por ser 

a espécie mais comumente utilizada para reparação dos defeitos osteocondrais
(1,7)

.   

A utilização de trefina para produção dos defeitos foi escolhida por não provocar 

lesões nos condrócitos, frequentemente observadas com o uso de brocas de perfuração
(13-17)

.  

Quanto à dimensão do defeito produzido, optamos pelo diâmetro 3.2 x 4.0mm em animais de 

2 a 3 kg por ser compatível com o tamanho dos joelhos dos coelhos
(13-17)

. 

Entre as técnicas cirúrgicas até então empregadas na reparação dos defeitos 

osteocondrais, ainda não foi encontrada uma comprovadamente eficiente
(6,13,16,24-26)

. Isto se 

deve, principalmente, às dificuldades encontradas para substituição da cartilagem hialina, que 

ainda não é reproduzida artificialmente. 

As técnicas de estimulação do tecido osteocondral, tais como perfurações, abrasões, 

desbridamentos e micro-fraturas, promovem uma proliferação excessiva de fibroblastos, que 

resulta na formação de um tecido denominado de fibrocartilagem, com menor resistência que 

a cartilagem hialina original
(10-15)

. 

O transplante de tecidos para a cobertura de defeitos osteocondrais, como periósteo e 

pericôndrio, ricos em células mesenquimais, também não induz a diferenciação dessas células 

em condrócitos
(1,7,16,24,26)

. O transplante de células cartilaginosas e mesenquimais nos 

diferentes estágios de diferenciação foi estudado em vários modelos, porém na análise 

histológica não foi constatada a presença de cartilagem hialina. Embora os resultados iniciais 

tenham sido animadores, outros estudos são necessários para confirmação da presença ou não 

da cartilagem
(1,7,9,12,16,24-33)

. 

As técnicas de transplante osteocondral realizadas através da retirada de blocos 

osteocondrais de áreas doadoras, autóloga ou heteróloga, não regeneram a cartilagem
(12,16,24,27-

33)
 e são utilizadas principalmente em lesões traumáticas com resultados satisfatórios

(28-33)
.  

Já foi descrita a utilização de materiais artificiais para preenchimento dos defeitos 

osteocondrais, como o ácido poliglicólico, cola de fibrina, gel de colágeno e blocos de 

carbono, entretanto constatou-se grande reação inflamatória. O uso desse tipo de material, 

quando associado ao cultivo de células mesenquimais para aumentar o seu potencial de 

crescimento, parece ser o futuro de novos avanços
(1,7,8,12,24,32-35)

. O Biopolímero da cana-de-

açúcar já foi utilizado experimentalmente como substituto de outros tecidos, como dispositivo 

de suporte para incontinência urinária
(36)

, substituto de próteses vasculares
(23,37)

, coadjuvante 
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na cicatrização das feridas
(20)

, substituto de membrana timpânica
(22)

,
 
na reparação da dura-

máter
(38)

 e no tecido vesical
(39)

. Com base nos resultados desses estudos, aplicou-se o BPCA 

na forma de gel no preenchimento de defeitos osteocondrais produzidos em côndilos femorais 

de coelhos. 

O teste do qui-quadrado foi utilizado por se tratar de varáveis qualitativas para 

comparação entre os grupos
(40)

. Constatou-se que os resultados da pesquisa, quando 

comparados os grupos estudo e controle, apresentaram uma distribuição homogênea entre as 

variáveis superfície, coloração, consistência e cicatrização do defeito, não rejeitando-se a 

hipótese inicial de nulidade. O mesmo foi observado por Ribeiro et al
(7)

, que empregaram o 

mesmo modelo experimental, reparando os defeitos produzidos com enxertos retirados do 

outro joelho, e também não observaram diferenças na qualidade macroscópica entre os 

grupos.   

Apesar dos resultados quanto ao uso do GBPCA para o preenchimento dos defeitos 

osteocondrais não demonstrarem diferenças significativas entre as variáveis estudadas, 

observou-se uma maior distribuição da frequência da superfície plana nos animais do grupo 

estudo que, segundo Amiel et al
(1)

, é uma característica importante para que o reparo 

osteocondral seja considerado biologicamente aceitável.
 

Tal fato não ficou totalmente 

comprovado em decorrência do baixo número de coelhos estudados. 

 

CONCLUSÃO 

Pode-se concluir que o aspecto macroscópico da superfície articular, coloração, 

consistência, continuidade e cicatrização do tecido encontrado sobre os defeitos osteocondrais 

preenchidos com o gel de biopolímero da cana-de-açúcar no grupo estudo mostrou-se 

semelhante ao tecido encontrado no processo de reparação natural ocorrido no grupo 

controle.  
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RESUMO 

Objetivo: Estudar a mensuração da área dos defeitos osteocondrais cicatrizados produzidos em 

côndilos femorais de coelhos, nos períodos de 90, 120 e 180 dias, após preenchimento com gel de 

biopolímero da cana-de-açucar, comparando com o grupo controle. Métodos: Foram estudados 16 

coelhos brancos da linhagem Nova Zelândia, adultos jovens com 6 e 7 meses de idade e peso entre 2 e 

2,5 kg, sem alterações no aparelho locomotor. Após anestesia geral, foi produzido com trefina um 

defeito de 3,2mm de diâmetro por 4mm de profundidade em cada côndilo femoral. Os animais foram 

divididos em dois grupo – Estudo:   joelho direito, côndilos medial e lateral, preenchimento com gel 

de biopolímero de cana-de-açucar; Controle: joelho esquerdo, côndilos medial e lateral, submetidos à 

cicatrização natural e analisados nos períodos de 90, 120 e 180 dias da cirurgia. Após o sacrifício, 

procedeu-se a ressecção das peças anatômicas, seguindo-se a imersão em solução de Bouin e 

fotografia com câmara Nikon Coopix 5400
®
. Nos defeitos produzidos foi identificada e mensurada a 

área cicatrizada nos dois côndilos femorais nos grupos estudo e controle através do programa Image-

J
®
, versão 1.3 para Windows. Resultados: Os dados foram submetidos à análise estatística aplicando-

se o teste não paramétrico Mann-Whitney. Não foram verificadas diferenças significantes entre as 

médias nos grupos estudo e controle. Conclusão: As dimensões das áreas cicatrizadas dos defeitos do 

grupo estudo foram semelhantes as do grupo controle, cicatrizadas naturalmente. 

 

 Descritores: Cartilagem, Defeito Osteocondral, Biopolímero da Cana-de-Açúcar. 
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ABSTRACT 

Objective: The purpose of the study was to measure, in comparson with the control group, the size of 

healed osteocartilaginous tissue, after filling the osteochondral defects in the knees of the rabbits with 

biopolymer sugar cane gel (BPSCG) at 90,120 and 180 days. Methods: Sixteen (16), young adult New 

Zealand rabbits, 6 and 7 months old, weighing between 2 and 2.5 kg, without changes in the 

locomotor system were studied. In all the animals a defect 3.2 mm in diameter and 4 mm in depth was 

made in the femoral condyle of the right and left knees. The animals were divided into two groups - the 

treated: right knee, medial and lateral condyles, implantation of BPSCG, and untreated: left knee, 

medial and lateral condyles, submitted to natural healing – with follow-up at 90, 120 and 180 days. At 

these times, after sacrifice, the anatomical specimens were resected and placed in Bouin's solution for 

digital photographic documentation using a Nikon Coopix
®
 5400 camera. In the lesions produced the 

lesion that was completely or partially healed was identified. The area of defects that was considered 

healed was measured in both knees in the two groups using the Image-J
®
 program, version 1.3 for 

Windows. Results: The results were submitted to the nonparametric Mann Whitney test. There were no 

significant differences between the means of the groups treated with BPSCG and the control group. 

Conclusion: The dimensions of the scarred areas of the defects of the study group were similar to 

those in the control group healed naturally. 

 

 

Keywords: Cartilage, Osteochondral, Biopolymer Sugar Cane Gel. 
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INTRODUÇÃO 

O emprego de diferentes polímeros para o preenchimento de defeitos osteocondrais na 

ortopedia tem histórico recente. Esta nova área da pesquisa de biomateriais tem por finalidade 

o desenvolvimento de implantes dotados de propriedades biocompatíveis com o tecido 

ósseo
(1-7)

. 

A reparação do tecido ósseo é complexa e ainda não foi totalmente elucidada
(8-11)

. 

Independentemente da causa, a cicatrização desses defeitos segue uma sequência de eventos, 

que pode ser dividida em três fases, de acordo com as mudanças morfológicas: fase 

inflamatória, fase de reparação e fase de remodelação
(8-16)

. Na fase inflamatória há formação e 

reorganização do hematoma, liberação de fatores de crescimento plaquetário e células 

progenitoras, provenientes do próprio tecido ósseo e sangue periférico. Essas células, na fase 

de reparação, vão formar o tecido ósseo primário por um processo semelhante à ossificação 

endocondral ou intramembranosa
(14, 15)

. Posteriormente esse tecido imaturo sofre remodelação 

auxiliada pelos osteoclastos até formar o osso maduro ou lamelar. Esta fase pode durar meses 

ou anos, até que o osso neoformado através de forças mecânicas adquira as características 

estruturais e fisiológicas anteriores ao defeito
(8,13,16)

. 

A cicatrização osteocondral guiada por biopolímeros promove proteção contra a 

invasão de tecidos não osteogênicos competidores. É com essa finalidade que os defeitos são 

preenchidos por matrizes orgânicas ou inorgânicas, que serão lentamente reabsorvidas e 

substituídas por tecido neoformado
(8,9,13,17-20)

. 

O objetivo do estudo foi mensurar as áreas dos defeitos cicatrizados produzidos em 

côndilos femorais de coelhos após preenchimento com o gel de biopolímero da cana-de-

açúcar (GBPCA), nos períodos de 90, 120 e 180 dias, comparando com o grupo controle. 
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MÉTODOS 

 Para o estudo proposto foram utilizados 16 coelhos brancos da linhagem Nova 

Zelândia, adultos jovens com 6 e 7 meses de idade e peso entre 2 e 2,5 kg, sem alterações no 

aparelho locomotor. Os coelhos foram procedentes do criatório da Associação dos 

Cunicultores de Pernambuco, mantidos em gaiolas metálicas específicas (um animal por 

gaiola), à temperatura ambiente, no Biotério do Núcleo de Cirurgia Experimental da 

Universidade Federal de Pernambuco. Os animais foram alimentados com ração padrão 

peletizada e água ad libitum sob supervisão veterinária e de acordo com a Comissão de Ética 

em Experimentação Animal do Centro de Ciências Biológicas da Universidade Federal de 

Pernambuco (CEEA-UFPE) e o código de ética de experimentação para animais do Conselho 

Internacional da Organização da Ciência Médica e do Colégio Brasileiro de Experimentação 

em Animais. 

 

Técnica cirúrgica 

Os coelhos foram submetidos à anestesia geral com cloridrato de ketamina a 5% na 

dose de 50 mg/kg de peso, associada ao hidrato de cloral a 10% na dose de 0,5 ml/kg de peso, 

complementada com anestesia local, xilocaína 5 ml a 2% diluída em 9 ml de água destilada. 

Após tricotomia da área cirúrgica, anti-sepsia com solução iodada, aposição de campo 

operatório fenestrado, incisão para-patelar medial, artrotomia para melhor visualização, foi 

provocada luxação lateral da patela. Com o joelho fletido, foram produzidos com trefina 

metálica defeitos osteocondrais de 3,2mm de diâmetro e 4,0mm de profundidade em cada 

côndilo femoral. 

Os animais foram divididos em dois grupos: grupo estudo, joelho direito, côndilos 

medial e lateral, os defeitos produzidos foram preenchidos com GBPCA; e grupo controle, 

joelho esquerdo, côndilos medial e lateral, os defeitos produzidos foram deixados sem 

preenchimento. Os animais foram seguidos com observação clínica e sem restrições de 

mobilização. Não foi diagnosticado nenhum quadro de infecção. 

Os coelhos foram sacrificados após o ato cirúrgico nos períodos de 90 dias (seis 

coelhos), 120 dias (cinco coelhos) e 180 dias (cinco coelhos). A seguir, procedeu-se à 

ressecção das peças anatômicas, seguindo-se a imersão em solução de Bouin para posterior 

documentação fotográfica. 
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Foi utilizado o programa de computação gráfica Imaje-J
®
, versão 1.3 para Windows, 

para mensurar a área cicatrizada, sendo as imagens fotografadas com máquina digital Nikon 

Coolpix
®
 5400 acoplada à lupa estereoscópica Nikon

®
 SM2800 (Figura 1 e 2). 

 

 

Figura 1 – A, B) Mensuração da área pelo Programa Image J em documentação fotográfica dos côndilos 

femorais. C)Lupa Nikon SM 2800 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  Figura 2 – Lupa estereoscópica Nikon® SM2800 
 

 

 

 

 

A B 
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Para calibração dos dados da computação gráfica foi usado o programa Image-J
®
 

versão 1.3 para Windows, adotando-se como parâmetro a distância intercondilar mensurada 

em centímetros. O tamanho da área cicatrizada foi mensurado e comparado com o grupo 

controle. Considerou-se o defeito totalmente reparado quando as características 

macroscópicas eram uniformes.  

A análise estatística dos resultados constitui na utilização do teste não paramétrico de 

Mann-Whitney. Foi aceito o nível de significância p < 0,05% para rejeição da hipótese de 

nulidade. 

 

RESULTADOS 

A mensuração em centímetros, quando comparada às áreas cicatrizadas dos côndilos 

femorais, tanto no grupo estudo quanto no grupo controle, não mostrou diferenças 

significativas (Tabelas 1,2,3).  

 
 

Tabela 1 – Mensuração das áreas cicatrizadas dos defeitos osteocondrais nos côndilos medial e lateral, no 

período de 90 dias, nos 06 coelhos dos dois grupos 

  Áreas cicatrizadas 

  Grupo Estudo Grupo Controle 

Período Animal Medial Lateral Medial Lateral 

90 

6 0,0820 0,0290 0,0800 0,0480 

7 0,0560 0,0600 0,0630 0,0630 

8 0,0560 0,0410 0,0590 0,0390 

13 0,0710 0,0790 0,0500 0,0800 

19 0,0140 0,0580 0,0460 0,0160 

22 0,0670 0,0670 0,0560 0,0820 

Média  0,05767 0,0557 0,05900 0,0547 

Desvio padrão  0,0235 0,0180 0,0120 0,0255 

p – valor medial  0,699 

p – valor lateral  0,937 

        Mann-Whitney 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



    47 

 
                                                       

Albuquerque PCVC.                                                        
 

 

 

Tabela 2 – Mensuração das áreas cicatrizadas dos defeitos osteocondrais nos côndilos medial e lateral, no 

período de 120 dias, nos 05 coelhos dos dois grupos 

  Áreas cicatrizadas 

  Grupo Estudo Grupo Controle 

Período Animal Medial Lateral Medial  Lateral 

120 

1 0,0790 0,0790 0,0790 0,0790 

2 0,0800 0,0790 0,0790 0,0810 

3 0,0360 0,0490 0,0800 0,0800 

4 0,0800 0,0620 0,0450 0,0350 

5 0,0490 0,0510 0,0250 0,0390 

Média  0,0648 0,0640 0,0616 0,0628 

Desvio padrão  0,0209 0,0146 0,0253 0,0236 

p– valor medial  0,690 

p – valor lateral  0,841 

Mann-Whitney 

 

 

Tabela 3 – Mensuração das áreas cicatrizadas dos defeitos osteocondrais nos côndilos medial e lateral, no 

período de 180 dias, nos 05 coelhos dos dois grupos  

  Áreas cicatrizadas 

  Grupo Estudo Grupo Controle 

Período Animal Medial Lateral Medial  Lateral 

180 

30 0,0580 0,0670 0,0680 0,0640 

32 0,0720 0,0520 0,0450 0,0560 

27 0,0620 0,0650 0,0800 0,0530 

26 0,0570 0,0380 0,0740 0,0700 

23 0,0560 0,0740 0,0670 0,0480 

Média  0,0610 0,0592 0,0668 0,0582 

Desvio padrão  0,0065 0,0143 0,0132 0,0088 

p – valor medial  0,310 

p – valor lateral  0,841 

Mann-Whitney 

 

DISCUSSÃO 

Os biomateriais têm sua aplicação na ortopedia há mais de 60 anos e foram 

classificados em três distintas gerações: a primeira, materiais bioinertes; a segunda, materiais 

bioativos e biodegradáveis; e a terceira, estimuladores específicos da resposta celular
(6,16,17)

.
 

Os materiais de segunda geração, como os polímeros PLA e PGA, foram utilizados 

in vivo para reparação de defeitos osteocondrais como suportes de sustentação de células 

matrizes, e mostraram aumento da velocidade de preenchimento dos defeitos com tecido de 

melhor qualidade
(7,21-23,25,27)

.  

Na presente pesquisa, o GBPCA foi utilizado na reparação dos defeitos 

osteocondrais com a finalidade de preenchimento e fornecimento de substrato para a 
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cicatrização superficial da cartilagem articular. Observou-se a área de crescimento de tecido 

neoformado sobre o GBPCA com dimensões semelhantes em ambos os grupos, estudo e 

controle.  

A mensuração de pequenas áreas de tecidos utilizando estereomicroscópio, 

fotografias e o programa Image J
® 

foi realizada por Pereira et al
(28)

 em estudos com fêmures 

de ratos, demonstrando resultados em variáveis quantitativas comparando objetivamente os 

dois grupos estudados, o que motivou o emprego deste método em nossa pesquisa, pelo fato 

de possibilitar comparação objetiva entre as áreas cicatrizadas dos defeitos osteocondrais. 

O emprego de métodos fotogramétricos com uso de câmeras digitais na mensuração 

de áreas foi utilizado por outros autores
(29)

.  

Os resultados encontrados utilizando o GBPCA no preenchimento dos defeitos 

osteocondrais demonstraram que o tamanho da área cicatrizada é semelhante nos dois grupos, 

o que também foi comprovado nas características macroscópicas qualitativas observadas por 

Ribeiro et al
(8)

 quando utilizaram enxertos osteocondrais para reparação de defeitos 

produzidos em côndilos femorais de coelhos.    

O GBPCA utilizado foi de baixa densidade, fato esse que provavelmente permitiu a 

sua não incorporação total dentro dos defeitos osteocondrais. Essa linha de pensamento deve-

se aos resultados obtidos noutros trabalhos, em que este material foi utilizado na forma densa 

para reparação de defeitos em vasos arteriais, membranas, bexiga urinária e dura máter
(30-33)

. 

Na análise estatística dos resultados utilizou-se o teste estatístico Mann-Whitney por 

ser adequado para o tamanho de nossa amostra e a distribuição dos dados obtidos. 

 

CONCLUSÃO 

           Pode-se concluir que as dimensões das áreas cicatrizadas dos defeitos osteocondrais 

produzidos em côndilos femorais de coelhos preenchidos com gel de biopolímero da cana-de-

açúcar foram semelhantes as do grupo controle, cicatrizadas naturalmente. 
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RESUMO 

Objetivos: Estudar a resposta histológica dos defeitos osteocondrais produzidos em côndilos femorais 

de coelhos, nos períodos de 90, 120 e 180 dias, após preenchimento com o gel de biopolímero da 

cana-de-açúcar, comparando com o grupo controle. Métodos: Foram estudados 16 coelhos brancos da 

linhagem Nova Zelândia, adutos jovens com 6 e 7 meses de idade e peso entre 2 e 2,5 kg, sem 

alterações no aparelho locomotor. Após anestesia geral, foi produzido com trefina um defeito de 3,2 

mm de diâmetro por 4mm de profundidade em cada côndilo femoral. Os animais foram divididos em 

dois grupos –  Estudo:  joelho direito, côndilos medial e lateral, preenchimento  com gel;  Controle: 

joelho esquerdo, os côndilos medial e lateral, submetidos à cicatrização natural e analisados nos 

períodos de 90, 120 e 180 dias da cirurgia. Após o sacrifício, procedeu-se à ressecção das peças 

anatômicas, seguindo-se a imersão em solução de Bouin e de cortes histológicos, corados com 

hematoxilina-eosina e tricrômio de Masson, e a análise com microscópio óptico,  100x e 400x.  

Resultados: Em todos os períodos do grupo estudo foi encontrada uma reação inflamatória 

granulomatosa mediada por células gigantes, enquanto no grupo controle houve uma cicatrização 

precoce produzida por fibroblastos. A análise morfométrica para a contagem das células gigantes, 

aplicando-se o teste de Kruskal-Wallis para a comparação das médias obtidas, não demonstrou 

resultados estatisticamente significantes. Conclusão: O gel de biopolímero da cana-de-açúcar 

utilizado para preenchimento dos defeitos osteocondrais produzidos nos côndilos femorais de coelhos 

provocou no grupo estudo uma reação inflamatória mediada por células gigantes, enquanto no grupo 

controle foi encontrada uma reação cicatricial mediada por fibroblastos. 
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ABSTRACT 

Objective: To assess the histological response of the osteochondral tissue, compared with a control 

group at 90, 120 and 180 days, after repair of wounds produced in the knees of rabbits, filled with 

biopolymer sugar cane gel (BPSCG). Methods: We studied 16 New Zeland rabbits, young adults, 

healthy, between and 7 months old, weighing between 2 and 2.5 kg. In all the animals a lesion 3.2 mm 

in diameter and 4 mm was induced in each femoral condyle of the right and left knees. The animals 

were divided into two groups: Study: right knee, medial and lateral condyles, implantation of BPSCG; 

Control: left knee, medial and lateral condyles, submitted to natural healing – and analyzed 90, 120 

and 180 days after surgery. On these times, after sacrifice, the anatomical specimens were resected, 

placed in Bouin's solution, stained with hematoxylin-eosin and Masson trichrome and analysed in 

optical microscope with a magnification of 100x to 400x. Results: The overall result shows an 

inflammatory reaction of phagocytosis mediated by giant cells in both groups.  The morphometric 

analysis was used for counting the number of the giant cells in the different groups. The Kruskal-

Wallis test was used to compare the means of all groups treated, with no statistically differences in the 

control groups and healing mediated by collagen and fibroblasts was observed. Conclusion: 

Biopolymer gel of cane sugar used to fill osteochondral defects produced in the femoral condyles of 

rabbits caused an inflammatory reaction mediated by giant cells, whereas in the control group, found 

a healing reaction mediated by fibroblasts. 
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INTRODUÇÃO 

Dentre os diversos biomateriais, uma grande importância tem sido dada aos 

biopolímeros que, de acordo com a Associação Nacional de Biossegurança, são considerados 

materiais poliméricos classificados estruturalmente como polissacarídeos, poliésteres ou 

poliamidas. A matéria-prima principal para a sua manufatura é uma fonte de carbono 

renovável, geralmente um carboidrato derivado da cana-de-açúcar, milho, batata, trigo ou 

beterraba
(1-13)

. 

Foi obtido um polissacarídeo extracelular pela fermentação do melaço da cana-de-

açúcar por meio do microorganismo Zoogloea sp na Estação Experimental de Carpina da 

Universidade Federal Rural de Pernambuco (UFRPE). Esse microorganismo foi identificado 

no Departamento de Antibióticos da Universidade Federal de Pernambuco (UFPE). O 

biopolímero sintetizado por esta bactéria apresenta características físicas como pureza, 

elasticidade e flexibilidade
(14-21)

. 

O biopolímero da cana-de-açúcar na forma gel é hidrofílico, com boa 

biocompatibilidade, o que viabiliza sua aplicação para preenchimento de defeitos 

osteocondrais
(4,14-21)

. 

Esse GBPCA está sendo estudado e aplicado pelo Núcleo de Cirurgia Experimental 

da UFPE em vários ensaios, como Urologia, Neurologia, Cirurgia Vascular e Oftalmologia
(18-

21)
. 

O objetivo do presente estudo foi analisar a histologia dos defeitos osteocondrais 

produzidos em côndilos femorais de coelhos, preenchidos com gel de biopolímero de cana-de-

açúcar (GBPCA), em períodos de 90, 120 e 180 dias, comparando com o grupo controle.  

 

MÉTODOS        

Para o estudo proposto foram utilizados 16 coelhos brancos da linhagem Nova 

Zelândia, adultos jovens com 6 e 7 meses de idade e peso entre 2 e 2,5 kg, sem alterações no 

aparelho locomotor. Os coelhos foram procedentes do criatório da Associação dos 

Cunicultores de Pernambuco, mantidos em gaiolas metálicas específicas (um animal por 

gaiola), à temperatura ambiente, no Biotério do Núcleo de Cirurgia Experimental da 

Universidade Federal de Pernambuco. Os animais foram alimentados com ração padrão 

peletizada e água ad libitum sob supervisão veterinária e de acordo com a Comissão de Ética 

em Experimentação Animal do Centro de Ciências Biológicas da Universidade Federal de 
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Pernambuco (CEEA-UFPE) e o código de ética de experimentação para animais do Conselho 

Internacional da Organização da Ciência Médica e do Colégio Brasileiro de Experimentação 

em Animais. 

         

Técnica cirúrgica 

Os coelhos foram submetidos à anestesia geral com cloridrato de ketamina a 5% na 

dose de 50 mg/kg de peso, associada ao hidrato de cloral a 10% na dose de 0,5 ml/kg de peso, 

complementada com anestesia local, xilocaína 5 ml a 2% diluída em 9 ml de água destilada. 

Após tricotomia da área cirúrgica, anti-sepsia com solução iodada, aposição de campo 

operatório fenestrado, incisão para-patelar medial, artrotomia para melhor visualização, foi 

provocada luxação lateral da patela. Com o joelho fletido, foram produzidos com trefina 

metálica defeitos osteocondrais de 3,2mm de diâmetro e 4,0mm de profundidade em cada 

côndilo femoral.  

Os animais foram divididos em dois grupos: grupo estudo, joelho direito, côndilos 

medial e lateral, os defeitos produzidos foram preenchidos com GBPCA; e grupo controle, 

joelho esquerdo, côndilos medial e lateral, os defeitos produzidos foram deixados sem 

preenchimento. Os animais foram seguidos com observação clínica e sem restrições de 

mobilização. Não foi diagnosticado nenhum quadro de infecção. 

            Os coelhos foram sacrificados após o ato cirúrgico nos períodos de 90 dias (seis 

coelhos), 120 dias (cinco coelhos) e 180 dias (cinco coelhos), seguindo-se a ressecção das 

peças anatômicas e imersão em solução de Bouin para posterior processamento histológico. 

 

Análise Histológica 

Foram feitos cortes com micrótomo ao longo do eixo sagital do fêmur distal de 4 a 7 

µm, sendo corados com hematoxilina-eosina e tricrômio de Masson e utilizado o microscópio 

óptico Opton
®
 com aumento de 100x e 400x para análise qualitativa e quantitativa da 

celularidade nos cortes histológicos correspondentes a cada animal de ambos os grupos, 

estudo e controle. 

 

Análise Morfométrica 

Para cada lâmina analisada foram estudados 5 campos aleatórios, com aumento de 

400x, no total de 20 campos por grupo estudado. As fotografias foram obtidas através de uma 
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câmera fotográfica Moticam 1000
® 

acoplada ao microscópio óptico Opton
®

 e armazenadas no 

software analisador de imagens - Motic Images Plus
®
.  

 Após a obtenção das fotografias foi realizado o estudo morfométrico, avaliando-se a 

densidade de células gigantes em cada campo, seguido da contagem automática através do 

aplicativo Mesurin_Pro
®

. A densidade foi definida como o número de células por área em 

µm². As médias das densidades de cada corte histológico foram tomadas para estudo 

estatístico, tipo comparativo. 

 

Análise Estatística 

Para a análise estatística foi quantificado o número de células gigantes presentes em 

cada campo microscópico dos cortes histológicos obtidos nos períodos de 90, 120 e 180 dias 

dos animais do grupo estudo. Calculou-se a média, mediana e desvio padrão e aplicou-se o 

teste não paramétrico de Kruskal-Wallis para comparação entre as médias encontradas nos 

períodos referidos.  A análise estatística do material foi realizada considerando o nível de 

significância de 5%, p<0,05.  

 

RESULTADOS   

O resultado da contagem do número de células gigantes em cada campo 

microscópico dos cortes histológicos obtidos nos períodos de 90, 120 e 180 dias dos animais 

dos grupos estudo encontra-se na Tabela 1. 

 

Tabela 1. Resultados da contagem do número de células gigantes presentes nos grupos estudo e testes de 

comparação de média nos períodos de 90, 120 e 180 dias 

 

Períodos (dias) Mínimo Máximo Média Mediana 
Desvio 

Padrão 
IC (95%) valor de p 

90 2 10 5,65 6,00 2,13 4,65 – 6,65  

0,771 120 1 10 5,75 6,50 2,79 4,44 – 7,06 

180 0 10 5,05 4,50 2,68 3,79 – 6,31 

Total 0 10 5,48 5,50 2,53 4,83 – 6,14 - 

Valor de p do Teste de Kruskal-Wallis 

 

A análise histológica foi realizada por método qualitativo, sendo avaliadas as 

variáveis relacionadas à natureza do tecido de reparação. 
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Resultados das análises histológicas do grupo estudo após 90 dias. 

 

Na Figura 1, encontra-se reação inflamatória crônica tipo corpo estranho 

contornando o GBPCA. Os elementos celulares predominantes foram monócitos/macrófagos, 

linfócitos, células gigantes inflamatórias e, em menor proporção, neutrófilos. Além desta 

composição celular, observou-se células gigantes, reação tipo corpo estranho, vistas em 

contato com o GBPCA implantado. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1 – Fotomicografias de corte histológico do grupo estudo 90 dias após a realização dos defeitos. 

A, B, C e D) Biopolímero e células gigantes. Observar presença de maior quantidade do GBPCA no 

compartimento extra-celular 
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Resultados das análises histológicas do grupo controle após 90 dias 

 

Na Figura 2, observa-se reação fibrosa intensa, com vasos e fechamento completo da 

lesão, sem presença de células características de processo inflamatório. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 2 – Fotomicografia de corte histológico do grupo controle 90 dias após a realização dos defeitos. 

A, B, C e D) Fibrose cicatricial. Observar proliferação de fibroblastos no defeito produzido 
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Resultados das análises histológicas do grupo estudo após 120 dias 

 

Na Figura 3, observa-se reação inflamatória crônica tipo corpo estranho contornando 

o GBPCA. Os elementos celulares predominantes são monócitos, macrófagos, linfócitos, 

células gigantes e, em menor proporção, neutrófilos. Além desta composição celular, presença 

de GBPCA fagocitado por células gigantes. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 3 – Fotomicografias de corte histológico do grupo estudo 120 dias após a realização dos defeitos. 

A, B, C e D) Observar células gigantes com GBPCA no seu interior 
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Resultados das análises histológicas do grupo controle após 120 dias. 

 

Na Figura 4, encontra-se reação fibrosa intensa, com vasos e fechamento do defeito, 

sem presença de células características de processo inflamatório. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 4 – Fotomicografias de corte histológico do grupo controle 120 dias após a realização dos 

defeitos. A, B, C e D) Observar fibrose cicatricial no defeito produzido 
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Resultados das análises histológicas do grupo estudo após 180 dias. 

 

Na Figura 5, observa-se presença de células gigantes, reação tipo corpo estranho, 

com o GBPCA implantado. As células gigantes repousam sobre a estrutura fibrovascular, 

caracterizando um granuloma. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5 – Fotomicografias de corte histológico do grupo estudo 180 dias após a realização dos defeitos. 

A, B, C e D) Observar presença do GBPCA no interior das células gigantes e formação de um granuloma 
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Resultados das análises histológicas do grupo controle após 180 dias. 

 

Na Figura 6, nota-se reação fibrosa intensa, com vasos, caracterizando uma reação 

cicatricial com fechamento completo da lesão produzida. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 6 – Fotomicografias de corte histológico do grupo controle 180 dias após a realização dos 

defeitos. A, B, C e D) Observar fibrose cicatricial no defeito produzido, tecido ósseo e cartilagem 

articular 

 

 

DISCUSSÃO  

Estudos recentes em tecidos osteocondrais demonstram reação inflamatória mediada 

por células gigantes decorrentes do uso de biopolímero no preenchimento dos defeitos por 

esse material, verificando-se a resolução da inflamação e a formação de um tecido de 

granulação, no qual se identifica macrófago, fibroblasto e neovascularização 
(21,41-45)

. 

No estudo em questão, o biopolímero da cana-de-açúcar é classificado como um 

biomaterial natural derivado de uma bactéria. Os resultados não demonstraram presença de 
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linfócitos T (reação imunológica) e também não apresentaram destruição celular, mesmo 

tendo apresentado reação mediada por células gigantes. 

Essa reação inflamatória é frequentemente encontrada no tecido ósseo e 

cartilagionoso, onde existem concentração de células progenitoras, monócitos, macrófagos e 

células gigantes, principalmente quando do uso de biopolímeros sintéticos e naturais. A 

cicatrização demonstrou formação de um tecido de granulação neovascularizado, que 

corresponde à fase final do processo
(5,10,26,41-45)

. A evolução vai depender se o biopolímero 

implantado irá atuar apenas como corpo estranho ou irá atuar também como material 

imunogênico. No primeiro caso, haverá formação de uma cápsula fibrosa contornando o 

material, isolando-o do organismo. No segundo, haverá intensificação da reação inflamatória 

e rejeição do material. 

Na análise dos resultados encontrados, ocorreu a formação de granulomas tipo corpo 

estranho nos períodos de 120 e 180 dias. Tal persistência leva-se a crer que existe um pico de 

reação inflamatória com posterior declínio após a cicatrização do defeito, uma vez que nas 

preparações histológicas não mostraram halo imunogênico na vizinhança. Além do mais, uma 

reação inflamatória aguda, associada à presença de um biopolímero implantado, é 

desencadeada em qualquer situação que exija cicatrização
(41-45)

. 

Constatou-se que a maior média do número de células gigantes foi observada no 

grupo estudo de 120 dias (5,75) e a menor no de 180 dias (5,05). Além disso, a maior mediana 

também foi encontrada no grupo estudo de 120 dias. O maior desvio padrão foi observado no 

grupo de 120 dias, indicando que este é o que possui maior dispersão no número de células 

gigantes. Mesmo após observar essas diferenças nas médias do número de células gigantes 

nos três períodos estudados, o teste de comparação de médias não se apresentou significante. 

O teste estatístico de Kruskal-Wallis é adequado para amostras pequenas e quando a 

distribuição da variável em estudo não segue o padrão da normalidade
(46)

. Esse teste 

demonstrou que não houve diferença no número de células gigantes encontrados nos períodos 

de 90, 120 e 180 dias, sugerindo uma não progressão do processo inflamatório. 

O emprego de biomateriais, tais como os polímeros biodegradáveis e os 

bioabsorvíveis, tem papel crescente no arsenal terapêutico médico. Alguns critérios devem ser 

obedecidos para implantar um biomaterial no corpo humano. Entre eles: serem atóxicos, 

velocidade adequada de absorção, baixa resposta imunológica, carcinogênica e 
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trombogênica
(47)

. Até então, considera-se que não existe um material totalmente satisfatório 

para o preenchimento de defeitos osteocondrais. 

 

CONCLUSÃO 

O presente estudo mostrou que a aplicação do gel de biopolímero da cana-de-açúcar 

no preenchimento dos defeitos osteocondrais produzidos nos côndilos femorais de coelhos 

provocou no grupo estudo uma reação inflamatória mediada por células gigantes, enquanto no 

grupo controle, onde o defeito não foi preenchido e deixado à cicatrização natural, ocorreu 

reação tipo fibrose cicatricial, sem a presença de células características do processo 

inflamatório. 
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Anexo A 

Tabela de dados colhida das 16 amostras. Análise Macroscópica dos defeitos produzidos 

avaliando a superfície, coloração, consistência, continuidade e cicatrização do defeito 

 

JOELHO DIREITO JOELHO ESQUERDO JOELHO DIREITO

CONDILO DIREITO CONDILO DIREITO CONDILO ESQUERDO

SUPERFÍCIE % % SUPERFÍCIE %

PLANA 10 62,50% 9 56% PLANA 10 62,50%

DEPRESSÃO 6 37,50% 6 38% DEPRESSÃO 4 25,00%

DEGENERAÇÃO 0 0,00% 1 6% DEGENERAÇÃO 2 12,50%

COLORAÇÃO COLORAÇÃO

TRANSLÚCIDA 3 18,75% 4 25% TRANSLÚCIDA 2 12,50%

OPACA 3 18,75% 1 6% OPACA 3 18,75%

DESCOLORAÇÃO 10 62,50% 11 69% DESCOLORAÇÃO 11 68,75%

EROSÃO (CONTINUIDADE) EROSÃO (CONTINUIDADE)

NENHUMA 7 43,75% 8 50% NENHUMA 5 31,25%

SOMENTE DO DEFEITO 8 50,00% 5 31% SOMENTE DO DEFEITO 10 62,50%

DEFEITO E CARTILAGEM 1 6,25% 3 19% DEFEITO E CARTILAGEM 1 6,25%

CONSISTÊNCIA CONSISTÊNCIA 

FIRME 16 100,00% 16 100% FIRME 15 93,75%

NÃO FIRME 0 0,00% 0 0% NÃO FIRME 1 6,25%

CICATRIZAÇÃO DO DEFEITO CICATRIZAÇÃO DO DEFEITO

SIM -TOTAL 8 50,00% 9 56% SIM -TOTAL 6 37,50%

SIM - PARCIAL 0 0,00% 0 0% SIM - PARCIAL 1 6,25%

75% 3 18,75% 2 13% 75% 3 18,75%

50% 1 6,25% 3 19% 50% 1 6,25%

25% 0 0,00% 2 13% 25% 1 6,25%

0% 4 25,00% 0 0% 0% 4 25,00%

COELHOS 90 DIAS 6/7/8/13/19 COELHOS 90 DIAS 6/7/8/13/19

JOELHO DIREITO / CONDILO DIREITO JOELHO DIREITO / CONDILO ESQUERDO JOELHO ESQUERDO / CONDILO DIREITO

SUPERFÍCIE % % SUPERFÍCIE %

PLANA 3 60% 4 80% PLANA 2 40%

DEPRESSÃO 2 40% 1 20% DEPRESSÃO 2 40%

DEGENERAÇÃO 0 0% 0 0% DEGENERAÇÃO 1 20%

COLORAÇÃO COLORAÇÃO

TRANSLÚCIDA 0 0% 0 0% TRANSLÚCIDA 2 40%

OPACA 2 40% 1 20% OPACA 1 20%

DESCOLORAÇÃO 3 60% 4 80% DESCOLORAÇÃO 2 40%

EROSÃO (CONTINUIDADE) EROSÃO (CONTINUIDADE)

NENHUMA 1 20% 2 40% NENHUMA 1 20%

SOMENTE DO DEFEITO 4 80% 3 60% SOMENTE DO DEFEITO 2 40%

DEFEITO E CARTILAGEM 0 0% 0 0% DEFEITO E CARTILAGEM 2 40%

CONSISTÊNCIA CONSISTÊNCIA 

FIRME 5 100% 5 100% FIRME 5 100%

NÃO FIRME 0 0% 0 0% NÃO FIRME 0 0%

CICATRIZAÇÃO DO DEFEITO CICATRIZAÇÃO DO DEFEITO

SIM -TOTAL 2 40% 2 40% SIM -TOTAL 2 40%

SIM - PARCIAL 0 0% 0 0% SIM - PARCIAL 0 0%

75% 1 20% 1 20% 75% 1 20%

50% 0 0% 1 20% 50% 2 40%

25% 0 0% 0 0% 25% 0 0%

0% 2 40% 1 20% 0% 0 0%

COELHOS 120 DIAS 1/2/3/4/5 COELHOS 120 DIAS 1/2/3/4/5

JOELHO DIREITO / CONDILO DIREITO JOELHO DIREITO / CONDILO ESQUERDO JOELHO ESQUERDO / CONDILO DIREITO

SUPERFÍCIE % % SUPERFÍCIE %

PLANA 3 60% 3 60% PLANA 2 40%

DEPRESSÃO 2 40% 2 40% DEPRESSÃO 3 60%

DEGENERAÇÃO 0 0% 0 0% DEGENERAÇÃO 0 0%

COLORAÇÃO COLORAÇÃO

TRANSLÚCIDA 2 40% 2 40% TRANSLÚCIDA 2 40%

OPACA 0 0% 0 0% OPACA 0 0%

DESCOLORAÇÃO 3 60% 3 60% DESCOLORAÇÃO 3 60%

EROSÃO (CONTINUIDADE) EROSÃO (CONTINUIDADE)

NENHUMA 3 60% 0 0% NENHUMA 2 40%

SOMENTE DO DEFEITO 2 40% 5 100% SOMENTE DO DEFEITO 3 60%

DEFEITO E CARTILAGEM 0 0% 0 0% DEFEITO E CARTILAGEM 0 0%

CONSISTÊNCIA CONSISTÊNCIA 

FIRME 5 100% 5 100% FIRME 5 100%

NÃO FIRME 0 0% 0 0% NÃO FIRME 0 0%

CICATRIZAÇÃO DO DEFEITO CICATRIZAÇÃO DO DEFEITO

SIM -TOTAL 3 60% 1 20% SIM -TOTAL 2 40%

SIM - PARCIAL 0 0% 1 20% SIM - PARCIAL 0 0%

75% 0 0% 2 40% 75% 1 20%

50% 0 0% 0 0% 50% 1 20%

25% 0 0% 1 20% 25% 1 20%

0% 2 40% 0 0% 0% 0 0%  
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Anexo D 

Certificados de trabalhos apresentados em Congressos  
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