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RESUMO

Esse estudo avaliou, por meio de andlise histomorfométrica e tomografica, o
padrdo de reparo tecidual em seios maxilares enxertados com o0sso bovino
desproteinizado. Foram envolvidos nesse estudo do tipo coorte prospectivo, 12 pacientes
que foram submetidos a cirurgia de levantamento de seio maxilar com Cerabone®. Foram
executadas tomadas tomograficas antes da cirurgia de levantamento de seio maxilar e 1
semana antes da instalacdo dos implantes. No momento da instalacdo dos implantes, que
ocorreu 4 meses apos o primeiro procedimento cirurgico, foi coletado uma amostra da
area enxertadas. A imagens tomograficas foram utilizadas para avaliagdo dos ganhos
lineares e volumétricos nas areas enxertadas. As amostras foram avaliadas por meio de
analise histomorfométrica onde foi avaliado a formagdo de osso novo, presenca de
remanescentes de OBD (osso bovino desproteinizado) e de tecido conjuntivo. Na analise
tomografica foi verificado que antes da cirurgia a altura dos rebordos alveolares
apresentaram 3.28 + 1.82 mm de comprimento linear vertical. Antes da instalagdo dos
implantes foi observado que os seios maxilares enxertados apresentavam 14.63 + 4.78
mm de comprimento linear. Em relagcdo ao ganho de volume de tecidos mineralizados foi
observado um ganho de 11842 + 52.81 mm’. As amostras dos seios maxilares
apresentaram 18.15 + 3.14% de osso, 22.27 + 4.55 % de substituto de tecido dsseo e de
59.58 £ 7.31 % de tecidos moles. Clinicamente, o ganho de tecido e estabilidade dos
implantes instalados em regido posterior de maxila apresentaram resultados satisfatorios

a curto prazo.

Palavras-Chaves: Levantamento do Assoalho do Seio Maxilar, Materiais

Biocompativeis, Histologia Comparada, Tomografia com Microscopia.



ABSTRACT

This study evaluated, through histomorphometric and tomographic analysis, the
tissue repair pattern in maxillary sinuses grafted with deproteinized bovine bone. This
case-control study involved 12 patients who underwent maxillary sinus lift surgery with
Cerabone®. Radiographic images were taken before the sinus lift surgery and 1 week
before implant placement. At the time of implant placement, which occurred 4 months
after the first surgical procedure, a samples of the grafted area was collected.
Tomographic images were used to evaluate linear and volumetric gains in the grafted
areas. The biopsies were evaluated through histomorphometric analysis, assessing new
bone formation, presence of DBB remnants, and connective tissue. In the tomographic
analysis, it was verified that before surgery, the maxillary sinuses had 3.28 + 1.82 mm of
vertical linear length. Before installing the implants, it was observed that the grafted
maxillary sinuses were 14.63 £ 4.78 mm in linear length. Regarding the volume gain of
mineralized tissues, a gain of 118.42 +52.81 mm3 was observed. Maxillary sinus samples
showed 18.15 + 3.14% bone, 22.27 + 4.55% bone tissue substitute and 59.58 + 7.31%
soft tissue. The deproteinized bovine bone tested in this study was efficient in the
formation of repaired tissue that allowed the installation of implants in the posterior
region of the maxilla. Clinically, the tissue gain and stability of the implants installed in

the posterior region of the maxilla presented satisfactory results in the short term.

Keywords: Maxillary Sinus Floor Elevation, Biocompatible Materials, Comparative

Histology, Tomography with Microscopy.



INTRODUCAO

O desenvolvimento dos implantes osseointegraveis na odontologia trouxe a
possibilidade de suporte para restauragdes protéticas com alto indice de sucesso além de
apresentarem excelente resultado funcional e estético em grande parte dos casos de
edentulismo (Levartovsky S et al., 2021; Testori T et al., 2018). Contudo, reabilitacdo da
regido posterior da maxila com implantes osseointegraveis ainda ¢ considerada um
desafio na pratica clinica diéria, principalmente nos casos em que se observa um alto grau
de reabsor¢ao 0ssea da area, levando a proximidade da crista 6ssea com os seios maxilares

(Brandstaetter T, 2024).

Uma alternativa para contornar essa limitagdo ¢ a elevacdo da membrana do seio
maxilar por meio da abertura de uma janela lateral na parede do seio associado a utilizagao
de substitutos Osseos (Stephen S. Wallace et al., 2012; Antonoglou GN et al., 2018 ) Os
enxertos 0sseos autdgenos sao considerados o padrao ouro, pois possuem a vantagens em
relagdo a resposta imunoldgica e angiogénica da area enxertada. Além disso, s3o 0s inicos
que mantém propriedades osteogénicas, osteoindutoras e osteocondutoras
concomitantemente (Brugnami et al., 2009; Altiparmak N et al, 2020). No entanto, a
necessidade da criacdo de um leito cirargico doador leva a maior morbidade cirtirgica,
que associado as limitagdes de volume 6sseo diminuem a viabilidade do enxerto dsseo de

origem autogena em alguns casos (Nkenke E et al., 2014; Starch-Jensen T et al., 2020).

Como alternativa as dificuldades enfrentadas na utilizacdo do enxerto autdgeno,
foram desenvolvidos materiais de origem homdgena, xenodgena e sintética. Dentre esses,
0 0sso bovino desproteinizado ocupa a posi¢ao de substituto 6sseo de origem xendgena
com maior documentagao cientifica e tem apresentado alta taxa de sucesso (Fardin et al.,
2010; Pignaton TB et al.,, 2020). A composicao dos substitutos 6sseos bovinos ¢
semelhante a do osso humano devido a preservacao da microestrutura 6ssea (Yamada e
Egusa, 2018; Nyberg E et al., 2017). Esses enxertos sdo osteocondutores e possuem uma
taxa de absor¢do baixa (Smith MM et al., 2018). A desproteinizagdo elimina o risco de
transmissao de doengas e antigenicidade (Porter GC et al., 2022). Diferentes métodos de
limpeza e fabricagdo influenciam a capacidade de regeneracdo dos substitutos 0sseos

bovinos, como a sinterizagdo a alta temperatura (>1.000°C) que remove todos os



componentes organicos do enxerto, enquanto temperaturas mais baixas de sinterizam
podem incluir o tratamento quimico adicional com hidroxido de sodio para inativar

microorganismos e melhorar hidrofilicidade (Xu AT et al., 2020).

O Cerabone® (Botiss, Zossen, Alemanha) é produzido por um tratamento térmico
em dois estagios, incluindo uma sinterizagao a mais de 1.200°C. Em contraste, Bio-Oss®
(Geistlich Pharma AG, Wolhusen, Suica), que ¢ o material mais utilizado clinicamente,
tem uma superficie semelhante a uma fibra com cristais menores, sendo fabricado a uma
temperatura inferior, cerca de 300°C, seguida de tratamento com hidroxido de sdédio
(Barbeck et al., 2015; Peri¢ Kacarevi¢ et al., 2018). Essa diferenga no modo de obtencao
pode gerar diferengas na efetividade desses materiais na formacao de tecido 6sseo em
areas enxertadas. A documentacdo a respeito da utilizagdo do Bio-Oss® ¢ abundante,
entretanto informagdes a respeito do potencial reparador do Cerabone® requer maiores
investigacoes. O objetivo desse estudo foi de avaliar reparo tecidual em seios maxilares
enxertados com o0sso bovino desproteinizado sinterizado a alta temperatura por meio de

analises tomograficas e histomorfométricas.



MATERIAL E METODOS

Consideracoes éticas

A condugdo desse estudo foi aprovada pelo comité de ética de pesquisa em
humanos da Universidade Federal de Uberlandia (CAAE: 72442023.0.0000.5152).
Todos os pacientes que participaram desse estudo assinaram um termo de consentimento
livre e esclarecido. O estudo foi conduzido de acordo com os termos estabelecidos na

declaracao de Helsinke.

Critérios de eligibilidade

Foram incluidos nesse estudo os pacientes cumpriam os seguintes requisitos: 1)
Ter idade entre 18 e 60 anos; 2) Necessidade de elevagdo unilateral ou bilateral de soalho
do seio maxilar para posterior instalagdo de implantes osseointegrados; 3) Apresentar
disponibilidade 6ssea associada ao rebordo alveolar adjacente ao seio maxilar menor ou
igual a 3mm; 4) Apresentar boa satde sistémica; 5) Apresentar pelo menos 4 meses de

cicatrizacao do alvéolo pos-extracao dentaria.

Foram excluidos desse estudo pacientes que apresentaram as seguintes
caracteristicas: 1) Fumantes; 2) Diabéticos descompensados; 3) Portadores de
periodontite cronica ou agressiva; 3) Usudrios de medicamentos que alterem o
metabolismo 0sseo; 4) Pacientes que apresentem infecgdes cronicas das vias aéreas
superiores; 5) Pessoas que fazem uso cronico de anti-inflamatérios e/ou antibioticos; 6)
Portadores de bruxismo; 7) Etilistas; 8) Dependentes quimicos; 9) Gravidas ou que
desejam engravidar no préximo ano; 10) Historico de tratamento radioterapico na regiao

de cabega e pescoco; 11) Portadores de patologias que afetem o metabolismo 0sseo.

Delineamento do estudo

No estudo de coorte prospectivo foram avaliados 12 pacientes que foram
submetidos ao procedimento de elevacao de seios maxilares com enxerto de 0sso bovino
desproteinizado do tipo Cerabone® (Botiss, Zossen, Alemanha). Apos quatro meses,
foram realizadas as instalacdes dos implantes e as amostras das regides enxertadas. Os

pacientes foram reabilitados trés meses ap0s a instalagdo dos implantes dentarios.
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Procedimentos cirurgicos: Elevagdo do soalho do seio maxilar

Os pacientes foram submetidos ao procedimento cirurgico de elevagdo do soalho
do seio maxilar. Apos a aplicacdo de anestesia local, foi realizado o deslocamento
completo do retalho mucoperiosteal para expor a parede lateral do seio maxilar.
Utilizando uma broca esférica acoplada a um contra angulo, foi feita uma osteotomia para
acessar o seio maxilar pela parede lateral. Apds visualizagdo da mucosa do seio maxilar
por transparéncia, a membrana foi separada e a janela formada pela parede lateral foi
deslocada para dentro do seio maxilar (Figura 1). O enxerto de osso bovino
desproteinizado (Cerabone®, Botiss, Zossen, Alemanha) foi entdo inserido abaixo da
membrana do seio maxilar (Figura 2). Apos a colocagao dos biomateriais, o leito cirtirgico
foi coberto com uma membrana de coldgeno reabsorvivel (Genderm®, Baumer, Mogi
Mirim, Brasil) e suturado com fios de nylon 5.0 (Ethicon, Johnson & Johnson, Brasil). A
prescri¢ao pds-operatoria incluiu: amoxicilina + clavulanato de potassio (500 + 125 mg)
por 7 dias, Ibuprofeno (600 mg) por 2 dias e dipirona sédica (1g) por 2 dias, todos

administrados por via oral. Apos 7 dias as suturas foram removidas.

Mo
-
» Wi
\\1“\,\,"

-
|

Figura 1: Acesso do seio maxilar pela janela lateral.
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Figura 2: Inser¢do do osso bovino desproteinizado (Cerabone®).

Procedimentos cirurgicos: Inser¢do dos implantes

Ap0s 4 meses da elevagdo do soalho do seio maxilar, foram instalados implantes
Cone Morse dos tipos Titamax® EX acqua 4x11 e Drive® Acqua 4.3x11.5, 4.3x13 e
3.5x8 nas areas enxertadas (Figura 3). Apods a aplicacdo de anestesia local, um retalho
mucoperiosteal total foi levantado para expor o rebordo onde os implantes seriam
instalados. Utilizando uma broca trefina, foi realizada a remog¢ao de uma amostra com
didmetro de 2.8 mm e altura de 10 mm na dire¢do corono-apical da regido enxertada
(Figura 4).
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T*"igura 3: Instalagdo do implante 4 meses apos a enxertia.

Figura 4: Biopsia coletada 4 meses apos a enxertia.
O leito cirargico foi suturado com fios de nylon 5.0 (Ethicon, Johnson & Johnson,
Brasil) (Figura 5). Para o periodo pds-operatorio, todos os pacientes receberam prescri¢ao
de amoxicilina (500 mg) por 7 dias, Ibuprofeno (600 mg) por 3 dias e dipirona sodica (1

g) por 2 dias, para administracdo oral. As suturas foram removidas apds 7 dias.
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Figura 5: Leito cirurgico suturado com fios de nylon 5.0.

Anadlise tomogrdfica

Foram realizados exames tomograficos por meio de um tomdégrafo do tipo cone
beam (i-CAT Classic; Imaging Sciences International, Hatfield, PA, USA) que geram
imagens (DICOM- based data sets) com resolugdo de 96 dpi, 14-bits na escala de cinza e
tamanho de voxel de 0.25mm. O tomoégrafo foi operado nos parametros de 120 kVp, 5
mA, com tempo de exposi¢ao de 20 segundos. As tomadas tomograficas foram realizadas
no periodo pré-operatorio para determinacao da espessura de osso disponivel entre o topo
da crista dssea e o soalho do seio maxilar e para verificar a presenca de processos
inflamatorios na cavidade sinusal. Outra tomada tomografica foi realizada uma semana
antes da cirurgia para insercdo dos implantes. Foram executadas mensuragdes lineares
nas areas de interesse em 3 regides e a média desses valores foi considerado o valor da
amostra. A metodologia de avaliacdo volumétrica foi semelhante a um método utilizado
previamente (Pichotano et al., 2019). Foram analisadas entre 15 e 30 cortes para cada
amostra, sendo que cada corte tinha Imm. Os limites da regido de interesse para cada
amostra foram determinados manualmente para cada corte. O volume da area enxertada

foi calculado somando-se o volume obtido em cada fatia dentro do limite da regido de
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interesse. As avaliagdes tomograficas foram executadas através de um software para

analise de imagens (Figura 6) (ImageJ, NIH, Bethesda, MD, USA).

11.67 mm

. o T N il Lyu, 2023
Figura 6: Cote sagital de seio maxilar. A: Aspecto inicial. B: Seio maxilar apds enxertia.

Anadlise histomorfométrica

As amostras utilizadas para analise histomorfométrica foram fixadas por 48 horas
em paraformaldeido a 4%. Apods esse periodo, foram descalcificadas por 60 dias em
EDTA a 7% e por fim processadas para inclusdo em parafina. Cortes histologicos de Spm
de espessura foram obtidos e corados pela técnica de HE. Imagens dos cortes foram
obtidas utilizando um microscépio Ooptico DIASTAR (Leica Rzichert & Jung products,
Germany), com objetiva para aumento de 4.0/10 vezes, através do qual as imagens foram
selecionadas e enviadas para um microcomputador, através de uma camera de video
DXC-107A/107AP (Sony eletronics Inc., Japan), acoplada ao microscopio Optico. Foram
determinados a porcentagem de remanescente de substituto de tecido 6sseo, de tecido
6sseo e de tecido mole em cada amostra empregando-se um software analisador de

imagens (Figura 7) (Image J, Jandel Scientific, San Rafael, CA, USA).
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Figura 7: Corte histologico de bidpsia coletada na area enxertada

Anadlise estatistica

Foi realizado uma analise descritiva dos dados provenientes das analises
tomograficas, e histomorfométricas. Os dados foram expostos em valores de média e

desvio padrao para todos os desfechos avaliados nesse estudo.
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RESULTADOS

Todos os pacientes que foram envolvidos nesse estudo participaram de todas as
fases deste. Na analise tomografica foi verificado que antes da cirurgia os seios maxilares
apresentam 3.28 + 1.82 mm de comprimento linear vertical. Antes da instalacdo dos
implantes foi observado que os seios maxilares enxertados apresentavam 14.63 + 4.78
mm de comprimento linear. Em relagdo ao ganho de volume de tecidos mineralizados foi
observado um ganho de 118.42 + 52.81 mm®. As amostras dos seios maxilares
apresentaram 18.15 + 3.14% de osso, 22.27 + 4.55 % de substituto de tecido 6sseo e de
59.58 + 7.31 % de tecidos moles.
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DISCUSSAO

Foi verificado nesse estudo que o osso bovino desproteinizado sinterizado a altas
temperaturas promoveu reparo tecidual suficiente para permitir a instalagdo de implantes
em regido posterior de maxila tal como observados nas analises executadas nesse estudo.
O osso bovino desproteinizado ¢ um substituto de tecido 6sseo que vem demonstrando
boas propriedades de osteocondugdo, o que explica a boa formagdo Ossea associada a

utilizagdo desses materiais (Georgeanu VA et al., 2023).

Apesar da boa disponibilidade 6ssea observada nas tomografias, esse exame nao
¢ suficiente para avaliar a qualidade bioldgica das areas enxertadas, visto que a tomografia
computadorizada apresenta uma limitacdo ao ndo conseguir diferenciar os varios tipos de
tecidos mineralizados e conjuntivos, o que impede a avaliacdo precisa da eficacia da
neoformagao dssea sem o suporte de resultados histologicos complementares (Pignaton
et al.,, 2020). Devido a isso, a andlise histologica ¢ essencial para determinagdo da
qualidade das areas enxertadas e previsdo do potencial de osseointegracao nessas areas

(Pignaton et al., 2020, Lima et al., 2022).

Foi observado a formacao 6ssea em menos de 20% da composi¢ao das amostras,
o que ¢ um achado inferior aos observados em outros estudos que avaliaram o reparo em
seios maxilares enxertados com osso bovino desproteinizado do tipo Cerabone (Zhang et
al., 2019). Alguns fatores podem justificar essa inferioridade dos achados nesse estudo
em relagdo aos estudos anteriores. O presente estudo avaliou a composicdo da area
enxertada ap6s um periodo de 4 meses, que ¢ um tempo inferior ao normalmente
observado na literatura (Martiniano et al., 2022). O tipo de substituto dsseo utilizado ¢
de origem xenodgena sinterizado a altas temperaturas, e esse fato pode ter interferido no
grau de cristalinidade e na estrutura do material que reduz o seu potencial de
osteoconducdo em relagdo a outros materiais de mesma origem sinterizados de forma
distinta ((Peri¢ et al., 2018, Asano et al., 2024). Estudos comparativos de diferentes
substitutos dsseos de origem xendgena sdo necessarios para confirmar se de fato o

potencial desses materiais sao distintos entre si.

Apesar dos resultados apresentados nesse estudo serem inferiores aos observados
em outros estudos, essa limitacdo do material ndo demonstrou relevancia clinica

importante, ja que todos os implantes alcangaram uma média de travamento primario de
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35 N. No entanto, ¢ possivel que a maior parte dessa estabilidade seja devido ao
travamento dos implantes na area de osso natural. A avaliacdo a longo prazo desses
implantes € essencial para determinar se o tecido reparado com osso bovino sinterizado a

altas temperaturas promovera adequadas taxas de sobrevivéncia e sucessos dos implantes.

E importante ressaltar que as condi¢des em que o substituto 6sseo sinterizado em
altas temperaturas testadas nesse estudo foi aplicado ndo ¢ uma condi¢do clinica
extremamente desafiadora. O seio maxilar ¢ uma cavidade que apresentam paredes Osseas
que servem como reservatorios de células mesenquimais indiferenciadas que beneficiam
a formacao 0ssea em areas enxertadas. Condigdes mais desafiadoras, como a de rebordos
cicatrizados, podem representar condig¢des clinicas de dificil manejo com o substituto
Osseo testado nesse estudo, entretanto, serdo necessarios estudos sob essas condigdes para
testar a hipdtese supracitada. Vale ressaltar também que as analises foram executadas
ap6s 4 meses do procedimento cirurgico € tempos maiores de espera podem gerar uma

composicao tecidual mais favoravel do que a observada nesse estudo.
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CONCLUSAO

Pode-se concluir que o substituto d¢sseo em analise favoreceu o ganho de tecido e
instalagdo de implantes em regido posterior de maxila, apresentando resultados clinicos

satisfatorios a curto prazo.
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