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RESUMO

FORMIGA, THIAGO HENRIQUE CARNEIRO. Anilise tomogrifica da utilizacdo

de quitosana e B-trifosfato de cdlcio na regenerag¢iio éssea de coelhos. Patos, UFCG,
2013. 33p. (Trabalho de conclusdo de curso em Medicina Veterinaria).

O Objetivo do presente trabalho foi avaliar o emprego da quitosana e B-trifosfato de calcio
na cicatrizagdo dssea por meio da avaliagdo clinica e tomografia computadorizada. Para
tanto foram utilizados 12 coelhos, adultos, machos, pesando 3 kg em média. Em cada
animal foram feitas quatro osteotomias tibiais, uma metafise proximal e outra metafise
distal de cada tibia. Na metafise da tibia esquerda foi feita a osteotomia sem a introdug@o
de nenhum biomateiral (grupo controle), na osteotomia distal foi colocado o implante de
quitosana. Na osteotomia proximal da metafise da tibia direita foi introduzido o B-trifosfato
de célcio e na distal o compoésito quitosana/B-trifosfato de célcio. Os animais foram
avaliados clinicamente por um periodo de 10 dias. Neste intervalo ndo houve deiscéncia
das feridas e deambularem normalmente. Ao final desse periodo as animais foram
eutanasiados e as tibias retiradas para avaliagdo tomografica. Na avaliagdo tomografica ndo
houve diferenga estatistica significativa (p>0,05) entre os grupos por momento, nem entre os
momentos por grupo, no entanto, as imagens tomograficas dos implantes apresentaram uma
maior radiopacidade, o que implica em uma maior quantidade de tecido neoformado em
relagdo ao grupo controle.

PALAVRAS CHAVE: Biomateriais, composito, ortopedia.



ABSTRACT

FORMIGA, THIAGO HENRIQUE CARNEIRO. Analysis tomogrifica of quitosana
utilization and p-trifosfato of calcium in the bony regeneration of rabbits. Patos,
UFCQG, 2013. 33p. (Course conclusion work in Veterinary Medicine).

The objective of this study was to evaluate the use of chitosan and B-triphosphate calcium
in bone healing by means of clinical evaluation and computed tomography. Therefore, we
used 12 adult rabbits, weighing 3 kg on average. In each animal were made four tibial
osteotomies, one proximal tibia and distal metaphysis of each other tibia. The metaphysis
of the left tibia osteotomy was performed without introducing any biomateiral (control
group) was placed in the osteotomy distal implant chitosan. In proximal metaphyseal
osteotomy of the right tibia was introduced B-triphosphate and calcium in the distal
composite chitosan / B-calcium triphosphate. The animals were evaluated clinically for a
period of 10 days. Meanwhile there was no wound dehiscence and ambulate normally.
After this period the animals were euthanized and the tibias removed for tomographic
analysis. In the tomographic evaluation there was a statistically significant difference (p>
0.05) between groups for time between times or by group, however, the tomographic
images of the implants showed greater radiopacity, which implies a greater amount of
tissue newly formed in relation to the control group.

KEYWORDS: Biomaterials, composite, orthopedics.



INTRODUCAO

No decorrer dos ultimos anos a engenharia de materiais estad se desenvolvendo
bastante, com a produgdo de polimeros bioreabsorviveis, que proporcionam o
restabelecimento das fungdes normais do tecido ou érgdo afetado, podendo ser chamados
também de biomateriais (BARBANTI et al., 2005).

A associag@o de biomateriais na cirurgia esta sendo uma pratica bem rotineira em
cirurgias veterindrias, que tem como objetivo, acelerar o processo de cicatrizagdo dos
tecidos organicos sem que haja efeitos colaterais aos pacientes (AZEVEDO et al., 2011).
Eles atuam como adjuvantes em processos reparativos de varios tecidos e Orgdos
(SAKATA; ALBERTO-RINCON; DUEK, 2004). Sendo assim, uma alternativa de
tratamento para defeitos Osseos ocasionados por patologias e traumas (FILGUEIRA,
2012), ja que, o método usual com enxerto autélogo tem sido restringido devido a
disponibilidade limitada do material, complica¢des cirtrgicas, e ao dano causado no local
da colheita (FOOK et al. 2010).

Dentre os biomaterias, a quitosana vem ganhando destaque em pesquisas médicas
nos ultimos anos por sua possivel capacidade reparadora tecidual (AZEVEDO et al., 2007;
KHAN e PEH, 2003). Experimentos realizados apontam que a quitosana tem capacidade
de favorecer neoformacdo dssea e de cartilagens por estimular a liberagdo de fatores
indutores celulares, as citocinas, favorecendo a angiogénese, osteogénese e condrogénese
(WANG et al., 2002; MUZZARELI et al., 1994). Essas caracteristicas acontecem em
fungdo da sua estrutura que é semelhante aos glicosaminoglicanos, os quais se apresentam
como principais componentes da matriz extracelular de cartilagens e ossos (KHOR; LIM,
2003).

Outro biomaterial que vem ganhando espago na area da ortopedia sdo as
bioceramicas, que estdo sendo usados cada vez mais como implantes, as quais sdo
compostas por carbono, aluminio, célcio e oxigénio, apresentando em sua grande maioria
uma caracteristica inerte, mas também podem ser reabsorviveis e reativas superficialmente
(SLATTER, 2007). Dentre elas temos o trifosfato de célcio que ¢ um mineral da familia
dos fosfatos de célcio de grande importancia na drea dos biomateriais. Utilizado como
implante para auxiliar no processo de cicatrizagdo Ossea e também em sistemas de
liberagdo controlada de farmacos. Encontrados sob duas formas alotropicas, B e a.
(CORREA, 2008).
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Este trabalho teve como objetivo avaliar a eficacia do uso de quitosana e PB-
trifosfato de célcio e sua associa¢do, na cicatrizagdo Ossea de coelhos, descrevendo e
quantificando por meio da tomografia computadorizada, o osso neoformado na interface

entre o tecido 6sseo e os implantes.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Tecido 6sseo

E um tecido conjuntivo especial formado pela calcificagio de sua matriz
extracelular (HIB, 2003). Um sistema vivo sobre o qual tem a capacidade de proporcionar
sustentagdio da musculatura funcional, além das fungdes de homeostasia do calcio no
organismo, prote¢dio a drgdos vitais, também como abrigar a medula Ossea, essa
responsavel pela producdo celular para o sistema hematopoiético e imune (DENNY;
BUTTERWORTH, 2006). Apresenta em sua estrutura, minerais e matriz orgénica
representada por quatro tipos de células: as osteoprogenitoras, os osteoclastos, osteoblastos
e ostedcitos (SANTOS; ALESSI, 2011). Encontra-se continuamente em renovacio por
meio de processos catabdlicos e anabdlicos (LANDA, 2005).

As osteoprogenitoras sfio as células de reserva ou de repouso, que podem ser
estimuladas por um osteoindudor para diferenciar se em osteoblastos e produzir matriz
ossea (LANDA, 2005). Sdo encontradas préximo aos vasos sanguineos ¢ a na superficie
Ossea, podendo entrar em atividade para produzir tecido 6sseo ou permanecer em repouso
(ROSS; ROWRELL, 1993; LANDA, 2005).

Os osteoclastos sdo considerados os macrofagos do tecido d6sseo, pois implica-se
atualmente que eles s8o derivados dos mesmos progenitores que os mondcitos do sistema
imune. Sao células grandes, com varios nucleos geralmente encontrados na extremidade da
célula, encontradas nas superficies Osseas que passam constantemente por reabsorgio
(DUKES; REECE, 2006).

Os osteoblastos so células jovens capazes de promover a sintese de proteoglicanos,
glicoproteinas e colageno tipo I, como também participam da mineralizagcio do tecido,
concentrando fosfato de calcio na matriz 6ssea. Apresentam-se nas superficies Gsseas,
formando um arranjo que lembra um epitélio simples (BELLINI, 2007; JUNQUEIRA,
2008).

Os osteocitos sfo células presentes em maior numero no tecido 6sseo maduro e
encontra-se localizado em lacunas no interior do tecido ¢sseo (COWIN, 2002; TATE et al,
2004 citado por OCARINO et al., 2006). Essas células se comunicam entre si € com 0s
osteoblastos através de uma rede de conexdes formada por processos intracanaliculares

(OCARINO et al., 2006). Esse sistema de canaliculos conectam as lacunas dos osteocitos
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entre si € com os espagos tissulares que permitem trocas bioquimicas e matabolicas entre
os ostedcitos € a corrente sanguinea (RABELO, 2009).

Macroscopicamente os ossos sdo denominados como cortical e esponjoso, o
primeiro € o que se refere a cobertura externa, ele € compacto e denso, compde cerca de
80% do esqueleto ¢ detém principalmente fun¢des biomecinicas, é recoberta pelo
periosteo, uma camada especializada do tecido conjuntivo, que € aderida ao osso por um
feixe de coldgeno conhecido como fibras de Sharpey (BATISTA, 2007). Ja o segundo,
podendo ser chamado também de osso medular ou o0sso trabecular, apresenta um melhor
suprimento vascular (BATISTA, 2007) e € encontrado em sua grande parte, dentro do
canal medular de ossos longos (RUBIN et al., 2006). Ambas superficies sdo compostas por
células com capacidade de promover a osteogénese, sendo que no enddsteo sdo
encontradas em maior quantidade (CARVALHO, 2004).

Histologicamente o tecido dsseo é composto por dois tipos, o primdrio ou imaturo e
o secundario ou maturo, podendo ser chamado também de lamelar (JUNQUEIRA;
CARNEIRO, 2004). O imaturo ¢ composto por uma grande quantidade de ostedcitos,
menor teor mineral e apresenta fibras colagenas dispostas aleatoriamente (SILVEIRA,
2007). Ele surge primeiro tanto no processo de cicatrizagio Ossea quanto no
desenvolvimento embrionario, que posteriormente ¢ substituido pelo secundirio onde a
fibras colagenas estio arranjadas em lamelas organizadas paralelamente ou em camadas
concéntricas em volta de canais com vasos formando os canais de Havers, apresentando

menor quantidade de ostedcitos € maior substincia mineral (KARINNE, 2009).
2.1.1 Reparagio do tecido 6sseo

A cicatrizagio da fratura € o processo bioldgico que ocorre posteriormente a ruptura
do osso, que promove a restauracio da continuidade tecidual necessaria a sua fungio
(FOSSUM, 2008).

Os eventos que acontecem no processo de cicatrizagfo normal das feridas e tecidos
moles (inflamagdo, fibroplastia € remodelagéo) também ocorrem durante a cicatrizagéo de
um osso lesado, sendo que no tecido dsseo, osteoblastos e osteoclastos também participam
na fase de remodelagdo (SOUSA, 2010).

Segundo DAHLIN et al. (1996), podemos classificar a cicatrizagdo Ossea por

primeira ¢ segunda intengdo, termos estes, originados de muitos anos de estudo da
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reparagio de tecidos. Se um osso for fraturado e suas extremidades livres estiverem com
distdncia de mais de 1mm, o osso cicatriza por segunda intengdo, isto é, durante a fase
fibroblastica da cicatrizacdo uma grande quantidade de colageno deve ser depositada para
preencher o espago dsseo. A reparagdo por primeira inten¢do ocorre quando o 0sso nio é
fraturado completamente ou quando a reaproximagdo € cirlirgica, vindo a estabilizar
rigidamente as extremidades fraturadas do osso (COSTA et al., 2008; PETERSON et al.,
2005 citado por SOUSA, 2010). Outro fator que determina se vai ocorrer cicatrizagio por
primeira ou segunda intengdo, € a quantidade de movimentag¢io no foco da fratura, que ira
variar de acordo com o método de estabilizagdo utilizado (SLATTER, 2007 citado por
FILGUEIRA, 2012).

Os enxertos podem atuar de trés maneiras distintas no processo de reparagio Ossea,
sendo elas a osteogénese, a osteoinducdo e a osteocondugio (FOSSUM, 2002). A
osteogénese € o processo de neoformagdo Gssea promovido através de enxerto 0sseo com
c€lulas vivas, transplantadas ao foco da les@io do receptor (SILVEIRA, 2007). A
osteoindugdo é a formagiio de tecido dsseo a partir de células osteoprogenitoras, que sdo
derivadas das células mesenquimais induzida por um ou mais indutores implantados na
matriz Ossea, atraindo para o local, células que se diferenciam em osteoblastos
(MEIRELLES, 2010). A Osteocondugéo € o processo de neoformagdo Ossea pela migragdo
e proliferagéo de células Osseas do receptor através da superficie do enxerto que age como

arcabougo. (BATISTA, 2007).
2.2 Quitosana

A quitosana ¢ um polimero natural obtida pela desacetilagio com élcalis a partir da
quitina, substdncia que é o segundo polissacarideo mais abundante na natureza depois da
celulose, sendo o principal componente do exoesqueleto de crustdceos, como o camardo ¢
caranguejo, sua presen¢a ocorre também em nematoides € em fungos pertencentes aos
géneros Mucor ¢ Zygomicetes (DAROZ et al., 2008; SILVA; SANTOS; FERREIRA,
2006). Sua estrutura é formada pela repeti¢do de unidades beta (1-4) 2-amino-2-deoxi-D-
glucose (ou D-glucosamina) apresentando uma cadeia polimérica similar a da celulose.
Possui elevada massa molecular o que confere baixa solubilidade em meio aquoso como
alcool e acetona, mas dissolve-se completamente em solugdes de acidos organicos quando

o pH da solugdo ¢ inferior a seis (YOSOF et al citado por LIMA, 2010). Apresenta grandes
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propriedades biologicas como atividade antimicrobiana, efeito coagulante, analgésico,
como também, ¢ empregada no tratamento de osteoartrite, redu¢do de peso, estimulantes
do sistema imune, manifestadas pela aceleragdo em processos de cicatrizagio de feridas
(LIMA, 2010). Também apresentam agfo antifungica, inibi¢io de células tumorais,
atividade antidcida e antitlcera, hemostatica e hipocolesterolémica (DAMIAN et al, 2005).
Possui grupos aminicos que permitem propriedades como agente quelante, polieletrolito e
também a formacdo de filmes, fibras ¢ membranas (DAMIAN et al.,2005). Na avaliagfio
histologica descritiva comparativa de AZEVEDO (2011), pode se observar que a quitosana
apresenta a capacidade de ativar macrofagos, que ao entrarem em contato, liberam
citocinas e outros fatores de crescimento que promovem o processo de proliferagdo celular,

favorecendo o processo cicatricial dos tecidos.
2.3 f-trifosfato de cdlcio

Os trifosfatos de calcio sdo obtidos por diferentes técnicas de sintese e apresentam
sua fomula quimica Caz(PO,); (RAYMAY; ZAHANG, 2004). Sdo atualmente os
principais materiais empregados e estudados como biomaterial para a reposigio ¢
regeneragdo do tecido 0sseo, pois apresentam como caracteristicas: similaridade com a fase
mineral de dentes, ossos e tecidos calcificados; excelente biocompatibilidade, bioatividade,
osteocondutividade e nfo apresentam toxicidade (GUASTALDI; APARECIDA, 2010). E
utilizado com sucesso no preenchimento de defeitos e extenséo de contornos do tecido
0sseo bem como em sistemas de liberagdo controlada de farmacos (MARTINS, 2011).
Pode ser encontrado sob duas formas alotrdpicas: a romboédrica (B-TCP) e a monociclica
(a-TCP), com relagdo molecular de Ca/Pa = 1,5, contendo cerca de 39% de calcio e 20%
de fosforo (MARTINS, 2011), sendo que a primeira (Cas(PO,), B) € estavel a
temperaturas inferiores a 1125°C e também ¢é mais empregada em aplicagdes clinicas,
como enxertos sseos € em arcabougos para engenharia tecidual (SILVA, 2009 citado por
LIMA et al., 2011), ja a segunda ¢ formada acima desta temperatura (DALMONICO et
al., 2012; CORREA, 2008). Podem ser encontrados nas formas granular, macroporosa e
em gel, sendo que a primeira, é a mais eficiente, devido aos espagos entre os granulos, que
aumentam a porosidade da matriz e a sua superficie de contato (GUTIERRES, 2006)..

Estudos comprovam que os fosfatos de calcio apresentam a propriedade

osteocondutiva, pois estimulam a neoformagdo Ossea através da reabsor¢do do implante
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pelos osteoclastos e os osteoblastos que participam da mineralizacio dos tecidos
(MORAES et al., 2004). Este funde-se fortemente com os osteoblastos, permitindo o
aumento da resisténcia mecinica que se aproxima rapidamente do osso cortical, esta
caracteristica explica o fato dela agir mais rapido na reconstitui¢io éssea do que quando
sdo usados material biologico, homdlogo, autdlogo ou xendlogo (GARRIDO;

WYKROTA, 2007).
2.4 Tomografia Computadorizada

A Tomografia Computadorizada (TC) € um método complementar de diagndstico
por imagem que utiliza a radiagdo X, que permite a reprodugio de uma sec¢io de cortes de
tecidos em qualquer um dos trés planos espaciais (FREITAS et al, 2012) com diferengas de
densidade da ordem de 0,5% entre os tecidos e com uma precisdo bem maior que a
radiologia convencional que limita-se em torno de 5% (PINA et al, 2009) . Com a
avaliacdo através de TC, € possivel distinguir regides com indices de absor¢do de raios X
diferentes, com isso detectar érgéos e tecidos doentes e € 1itil para o diagnéstico de doengas
da cabega, térax, abddmen e pélvis (RUBIO, 2003). Proporciona riscos ao paciente quando
existe a necessidade de injeg@o de material de contraste intravenoso, assim como no raio x
contrastado, mas apresenta vantagens como rapidez, 6tima resolugéio espacial e avaliagéo
simultanea de 6rgdos do corpo (RUBIO, 2003), sendo que h4 a necessidade de que o
animal esteja anestesiado, para evitar que o animal se mexa € provoque alteragdes nas
imagens, como também facilitar o posicionamento dependendo do local a ser avaliado e

ainda possui grande custo como exame complementar (GRUN et al., 2006).
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3 MATERIAIS E METODOS

O presente estudo experimental foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa da
Unidade Académica de Medicina Veterindria da Universidade Federal de Campina Grande

(UAMV/UFCG), segundo protocolo de aprovacdo 10/2012.

3.1 Animais

Foram utilizados 12 coelhos jovens, machos, da raga Nova Zelandia, pesando em
média 3 kg, provenientes da Fazenda Experimental do Campus de Bananeira da UFPB,
situado no municipio de Bananeiras-PB. Os animais foram divididos ao acaso em dois
momentos experimentais, ¢ cada animal recebeu quatro tratamentos.

-Grupo C: grupo que néo foi utilizado nenhum implante, usado como controle do
processo regenerativo 0sseo;

-Grupo QUI: grupo tratado apenas com quitosana;

-Grupo TCP: grupo tratado com a utilizag3o do B-trifosfato de célcio;

-Grupo QUI+TCP: grupo tratado com a associagdo quitosana/p-trifosfato de célcio.

Antes do inicio do experimento, os animais passaram por um periodo de adaptacio
de sete dias. Durante o periodo experimental, os animais foram alocados em gaiolas
individuais. Os coelhos foram vermifugados e alocados em gaiolas individuais,
alimentados com ra¢do comercial balanceada e agua potavel fornecida ad libitum. Seis

animais foram eutanasiados aos 45 e seis aos 90 dias apos o procedimento cirurgico.
3.2 Aquisi¢fio dos implantes
A quitosana e o B-trifosfato de célcio foram fornecidos pelo Grupo de Biomateriais

do Departamento de Engenharia de Materiais da Universidade Federal de Campina Grande
(UFCQ).
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3.3 Procedimento cirargico

No pré-operatério cada animal foi submetido a jejum sélido por 2 horas. A
tricotomia foi feita com aparelho de tricotomia compreendendo toda a regifio medial da
tibia. A medicagio pré-anestésica foi constituida de acepromazina' na dose de 1 mg/kg
administrado pela via intravenosa (IV) e ap6és 10 minutios, para manutengdo anestésica foi
utilizado zoletil’ na dose de 15 mg/kg IV. Foi realizada anestesia epidural com lidocaina
sem vaso® com concentragio de 2% na dose de 0,22 ml/kg associado ao tramadol® na dose
de 1 mg/kg em todos os animais. A anti-sepsia das areas operatérias foi empregada com
solugéo alcodlica de clorexidina 0,5%. Apds a delimitag3o da &rea operatéria com panos de
campo, iniciou-se a cirurgia com incisfo cutdnea foi efetuada ao longo da margem medial
da metafise tibial de aproximadamente 3 cm, em seguida o tecido subcutineo foi
divulsionado até¢ expor o periosteo, sendo este tecido incisado e¢ expondo o osso. Foi
realizado em cada metafise proximal duas osteotomias com uma broca ortopédica de 3
mm, com aproximadamente 2 cm de distancia entre as lesdes. O processo de osteotomia foi
realizado com instilagdo local de solugfio fisioldgica, evitando assim ostedlise. Esse
processo foi realizado nas metafises tibiais de ambos os membros pélvicos. A osteotomia
dorsal da tibia esquerda ndo fot colocado nenhuma substincia (grupo controle) e na
osteotomia ventral foi colocado o implante de quitosana. Nas osteotomias realizadas na
metafise tibial direita, na lesio dorsal, foi colocado o B-trifosfato de calcio € na osteotomia
ventral foi colocado a associagdo de quitosana/B-trifosfato de calcio. Apds a introdugdo dos
implantes, o peridsteo e o tecido subcutineo foram suturados com categut 3-0° em plano
simples continuo. A aproximagdo dos bordos da ferida cirtirgica foi feita com sutura em
zigue-zague com categut 3-0. A pele foi unida com mononailon 3-0° empregando-se sutura

simples interrompida.

! Acepran 1%® (Vemil)
2 Zoletil 10%® (Vibrac)
? Lidovet @%® (Bravet)
* Tramal 5%® (Pfizer)

* Categut 3-0® (Technofio)
® Nylon 3-0® (Technofio)
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3.4 Pés-aperatorio e avaliacdo clinica

Nos primeiros dez dias de pés-operatorio (PO) as feridas cirtrgicas eram limpas
com solugao fisiologica a 0,9%, secas com gaze e colocado spray de sulfadiazina de prata’
até a remogdo dos pontos externos. Nos primeiros cinco dias de PO foi administrado pela
via intramuscular (IM) enrofloxacina® na dose de 10mg/kg para evitar assim processo
infeccioso. Para o controle da dor e também evitar processo inflamatério exacerbado, foi
administrado pela via IM, nos trés primeiros dias de PO, meloxicam’ na dose de 0,2 mg/kg
no primeiro dia e nos dois dias subsequentes 0,1 mg/kg.

A avaliagiio clinica das feridas cirGrgicas foi feita diariamente, durante os 10
primeiros dias de pds-operatorio, observando se havia presenga de reagdio inflamatéria,

infecgdo, dor e deiscéncia da sutura.
3.5 Tomografia computadorizada

6 animais foram eutanasiados aos 45 dias ¢ 6 aos 90 dias, para avaliagio da
cicatrizagfio 0ssea por meio da tomografia computadorizada (TC). Os valores obtidos com
a medicdo em cada animal foram somados e calculados para obtengdo da média para cada
lesdo Ossea, avaliada e submetida 4 analise estatistica. Para a realizagio dos exames de TC,
foi realizado a excisdo das tibias dos animais, onde foram posicionadas paralelamente
sobre a mesa, sendo realizados os exames de TC com o apareiho helicoidal GE Hi-Speed
FXI (Figura 1) e protocolo com 120 kVp (quilovoltagem) e auto mA (miliamperagem) na
velocidade de uma rotagio por segundo.

A aquisi¢iio das imagens foi obtida em cortes transversais de 1 mm de espessura
com filtro para partes Osseas. Antecedendo os exames, o aparelho foi devidamente
calibrado para melhor padronizagdo dos resultados. Apds o exame tomografico e
digitalizagdo das imagens, foi calculado o valor de atenuagdo em HU (unidades

Hounsfield) do osso a partir da média de trés das regides de interesse avaliadas. Cada ROI

7 Kuraderm spray® (KONIG)
¥ Flobiotic 10%® (Syntec)
% Maxicam 2%® (Ouro fino)
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(4rea de interesse) teve sua drea previamente padronizada para melhor uniformidade dos

resultados. O software para analises tomograficas foi o E-film (Figura 2).

¥ : -

o

Figura 1: Aparelho helicoidal GE Hi-Speed FXI.
(Fonte: Arquivo pessoal).

Figura 2: Software para andlises tomograficas E-film.
(Fonte: Arquivo pessoal).
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3.6 Analise estatistica

Para a comparagdo dos grupos quanto a cicatrizagdo Ossea na avaliagdo por
tomografia computadorizada, foi utilizado o teste ¢ de Student para dados com distribui¢do
normal. O nivel de significancia adotado em todas as anélises foi de 5% (Zar, 1999).
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

O pés-operatério dos animais foi realizado com sucesso, nenhum animal apresentou
sinais de claudicagdo ou dor nos membros operados durante todo o periodo do
experimento, este fato ocorreu provavelmente devido a pequena lesdo 6ssea produzida, e a
associagdo de meloxicam, que ¢ um farmaco muito eficiente na redugdo do processo
inflamatorio e analgesia. (FANTONI, 2002).

Clinicamente os animais apresentaram-se sadios, ndo houve deiscéncia de pontos
ou processo infeccioso, a cicatrizagdo das feridas cirtirgicas aconteceu de forma normal
nos primeiros 10 dias de pés-operatério. O ndo aparecimento de complicagdes decorre
possivelmente da pratica adequada de assepsia, técnica cirtrgica bem executada e emprego
de antibioticoterapia (McCURNIN; JONES, 1998). Nenhum dos animais exibiu sinais de
rejeicdo aos implantes, fato este, que comprova a caracteristica de compatibilidade dos
mesmos (VITAL, 2006).

Na interface da avaliagdo tomografica ndo houve diferenca estatistica significativa
(p>0,05) entre os grupos por momento, nem entre 0s momentos por grupo, porém o grupo
QUI+TCP foi o que se observou melhores resultados entre os tratamentos (Tabela-1). Na
interface do composito foi constatado maior radiopacidade na imagem tomografica, o que
caracteriza maior quantidade de tecido neoformado. Este fato se justifica pela associagdo
dos biomateriais QUI+TCP, pois o trifosfato de célcio em sua forma alotrépica P,
proporciona facilidade na reabsor¢do do biomaterial pelo organismo por meio dos
osteoclastos e os osteoblastos promovendo uma nova formagéo de tecido 6sseo (MORAES
et al, 2004). J& a quitosana com sua capacidade osteoindutora, que propicia a
diferenciagdo das células mesenquimais em osteoblastos, como também a ploriferagéo de
macrofagos e liberagdo de citocinas que aceleram o processo cicatricial dos tecidos
(AZEVEDO, 2011). Dessa forma foi observado no presente trabalho que a quitosana
maximizou e acelerou o reparo 6sseo, apresentando grande potencial osteogénico, atuando
como um biomaterial osteoindutor, processo esse também observado no trabalho de Ge et
al.(2004).
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Tabela 1- Valores médios e desvio padrdo do valor de atenuagdo em HU (unidades
Hounsfield) do osso, a partir da média de trés das regides de interesse avaliadas em 45 e 90
dias.

Tempo pés- Tratamentos

operatorio

385,8 +207,5 588,7+282,6 630,6+109,6

505,5+314,8

Confirmando nossos resultados, MARTINS (2011) comparou o comportamento de
biomateriais constituidos & base de fosfato de cdlcio e hidroxapatita, e verificou que na
avaliagdo morfologica, que o grupo que utilizou TCP, demonstrou a presenga de células
fagocitarias (células gigantes multinucleadas e macréfagos) promovendo a reabsor¢do das
particulas do biomaterial formando tecido conjuntivo, e a presenga de vasos sanguineos,
favorecendo o processo de cicatrizagdo da lesdo. Também neste trabalho, foi possivel
evidenciar na andlise histomorfométrica que o percentual médio de tecido 6sseo foi
aumentando, enquanto que, o percentual de material enxertado foi diminuindo
gradualmente até o final do periodo experimental. Constatando assim, a reabsor¢éo do TCP
com posterior formagéo de tecido 6sseo.

SIQUEIRA (2011), que utilizou quitosana para regeneragdo de falha éssea em
féemur de coelhos, apresenta em sua avaliagdo histolégica a presenga de reagdo celular
intensa no sitio da lesdo, com a presenga de células mesenquimais, osteoblastos e
osteoclastos ativos, com grande quantidade de fibroblastos, tecido conjuntivo e intensa
neoformagdo vascular. Desta forma evidenciando assim, o potencial osteoindutor do
biomateiral. Resultado também obtido no trabalho de MARIA et al. (2009), que utilizou

quitosana no reparo da falha dssea em radio de coelhos.
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5 CONCLUSAO

Diante dos resultados obtidos neste experimento, conclui-se que o emprego de
quitosana e B-trifosfato de calcio como implante em tecido 6sseo, contribuiu no processo
cicatricial, acelerando e promovendo neoformagdo 6ssea, sendo que a quitosana associada

ao TCP propiciou um crescimento 6sseo mais acentuado.



26

6 REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

AZEVEDO, A. 8. Utilizaciio de fosfatos de cdlcio, quitosana e medula éssea no reparo
6sseo em coelhos. Estudo clinico-cirirgico, radioldgico e histolégico.Patos: UFCG, 2011.
p.61. Dissertagdo (Mestrado) — Programa de P6s-Graduagdo em Medicina Veterinaria,
Escola de Veterinéria, Universidade Federal de Campina Grande, Patos, 2011. p.43.

AZEVEDO, V. V. C,; CHAVES, S. A.; BEZERRA, D. C; LIA FOOK, M.V.;COSTA, A.

C. F. M. Quitina e Quitosana: aplicagdes como biomateriais. Revista Eletronica de
Materiais e Processos.v. 23, p. 27-34, dez. 2007.

BARBANTI, S. H.; ZAVAGLIA, C. A. C.; DUEK, E. A. R. Polimeros Bioreabsorviveis
na Engenharia de Tecidos. Polimeros: Ciéncia e Tecnologia, vol. 15, n° 1, p. 13, 2005.

BATISTA, J. D. Enxerto o6sseo autéogeno mantido em diferentes meios de
armazenagem no periodo trans-cirirgico. Analise histomormométrica em coelhos. p.
14, 2007. Disponivel em:

<http://repositorio.ufu.br/bitstream/123456789/2658/1/EnxertoOsseoAutogeno_parte%201
.pdf>. Acesso em: 19 de abril de 2013.

BELLINI, O. J. Sintese e Caracterizacio de uma Matriz Ossea de Fosfato de Calcio e
Nanocompésitos Fosfato de Cilcio/SiO2n para Substitui¢io e Regeneragio Ossea.
Dissertagdo  (mestrado) - CCT/UDESC, p. 30, 2007. Disponivel em:<
http://oatd.org/oatd/record?record=0ai%35C:udesc.br%5C:368> Acesso em: 16 de abril de
2013.

BILLOTTE, W.G. ; LAKES, R. in CORREA, R. U.; KUMTA, P.N. et al.; PARK, Y.M. et
al.; Sintese do mineral B-trifosfato de cilcio para uso em biomateriais. Florianopolis,
2008. p. 7-8.

BUSER, D.; DAHLIN, C.; SCHENK, R. K. Regeneragdo 6ssea guiada na Implantologia.
Sdo Paulo: Quintessence Books, 1996. in LANDA, L. V. Estudo comparativo entre
terapia com laser de baixa poténcia e terapia ultra-sonica na promogio da
osteogénese em rdadio de coelho. p. 7, 2005. Disponivel em:
<http://biblioteca.univap.br/dados/000001/00000117.pdf>. Acesso em: 13 de abril de
2013.

CARVALHO, V. G. G. Ossos do sistema temporomandibular de cies e gatos: enfoque
aniatomo cirargico. p- 24, 2004. Disponivel em:
<http://www.usp.br/locfmvz/download/DISS2004-VANESSACARVALHO.pdf>. Acesso
em: 15 de abril de 2013.

DAHLIN, C.; BUSER, D.; SCHENK, RK. Regeneracio Ossea Guiada na
Implantodontia. Sdo Paulo: Quintessence, 1996. p.31-41.

DALMONICO, G. M. L.; D.F.Silva; L.S.; Passoni; R. Prandi; N.-H.A. Camargo; E.
Gemelli. Elaboaracio e caracterizaciio de biomateiaisnanoestruturados de fosfatos de
cilco granulados para aplicagdes odontolégicas. p. 9, 2011. Disponivel em:<
http://colacb.com.br/anais> Acesso em: 15 de abril de 2013.


http://repositorio.ufa.br/bitsfr%5e%20parte%201.pdf
http://repositorio.ufa.br/bitsfr%5e%20parte%201.pdf
http://oatd.org/oatd/record?record=oai%5C:udesc.br%5C:368
http://biblioteca.univap.br/dados/000001%20/00000117.pdf
http://vvw.usp.br/locfmvz/dov
http://colaob.com.br/anais

27

DAMIAN, César; BEIRAO, Luiz Henrique; FRANCISCO, Alicia de; ESPIRITO SANTO,
Miton L.P.; TEIXEIRA, Evanilda. Quitosana: um amino polissacaridio com

Caracteristicas funcionais. Alim. Nutr., Araraquara. v. 16, n. 2, p. 196-198, abr./jun.
2005.

DAROS, K.A.C. Avaliagdo das doses de radiagdo X em exames pediatricos de tomografia
computadorizada de crianio com base em estudos de otimizagdo. Tese (Doutorado), 2005.
In: PINA, D. R. de; DUARTE.S. B.; NETTO, T. G.; MORDELL, J.; CARBI, E. D.
O.;SOUZA R. T. F; NETO A. C.; RIBEIRO, S. M. Controle de qualidade e
densitometria em equipamentos detomografia computadorizada. p. 172, 2009.

DAROZ, L.R.D. et al. Prevention of postoperative pericardial adhesions using thermal
sterile carboxymethyl chitosan. Revista Brasileira de Cirurgia Cardiovascular, v.23, n.4,
p.480-487, 2008. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-76382008000400005 >.
Acesso em: 20 set. 2011.

DENNY, H.R.; BUTTERWORTH, S.J. Cirurgia ortopédica em cées e gatos. 4 ed. Sdo
Paulo: Roca, 2006. p. 2.

DUKES, H. H.; REECE, W. O. Fisiologia dos animais domésticos. 12 ed. Rio de Janeiro:
Guanabara Koogan, 2006. p.559.

DYCE, K.M. et al,1997 in ROSA JUNIOR, Anacleto de Souza; RAMOS, Roney dos
Santos; PINTO FILHO, Saulo Tadeu Lemos; RAPPETI-PEDROZO, Josaine Cristina da
Silva; STAINKI, Daniel Roulim. Trocleoplastia com broca diamantada para a reducio
de luxacio patelar medial em cies. Disponivel em:
<http://www.ufpel.edu.br/cic/2010/cd/pdf/CA/CA_00320.pdf>. Acesso em: 15 de
novembro de 2011.

DYCE, K.M.; SACK, W.0.; WENSING, C.J.G.. Tratado de Anatomia Veterindria. 4
ed. Rio de Janeiro: Elsevier, 2010. p.12.

FANTONI, D. T.; CORTOPASSI, S. R. G. Anestesia em cdes e gatos. led. Sdo Paulo:
Roca, 2002

FILGUEIRA, F. G. F. Hidroxiapatita associada a quitosana na reparagio 0ssea —
Revisio de literatura e estudo experimental em coelhos. Tese(Mestrado), Universidade
Federal de Campina Grande — UFCG, Centro de Saude e Tecnologia Rural-CSTR,
Patos/PB, 2012.

FOSSUM, T. W. Cirurgia de pequenos animais. S3o Paulo: Roca, 2008. Cap. 31, p. 930.
FOSSUM, T. W. Cirurgia de pequenos animais. Sdo Paulo: Roca, 2002. Cap. 30, p. 847.

FREITAS, S.H.; DORIA, R.G.S.; MENDONCA, F.S.; SANTOS, M.D.; MOREIRA, R.;
SIMOES, R.S.: CAMARGO, L.M.; MARQUES, A.T.C.; SIMOES, M.J. Tomografia
computadorizada da matriz éssea mineralizada heteréloga e metilmetacrilato na
reparagio de falhas ésseas segmentares produzidas em tibia de coelhos. Arquivo
Brasileiro Medicina Veterinaria e Zootecnia, v.64, n.6, p.1548, 2012.


http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci%20arttext&pid=S0102-76382008000400005
http://wvvw.ufpel.edu.br/cic/2010/cd/pdf/CA/CA%2000320.pdf

28

GAO, Y.;CAO W.I; WANG X.Y., GONG Y.D., TIAN J.M., ZHAO N.M. Charcterization
and osteobls-like cell compatibility of porous scaffolds: bovine hydroapatite and novel
hydroxyapatite artificial bone, 2006. In: BATISTA J.D. Enxerto autégeno mantido em
diferentes meios de armazenagem no periodo trans cirirgico. Andlise
histomorfométrica em coelhos. p.16, 2007. Disponivel em:
<http://repositorio.ufu.br/handle/123456789/2658>. Acesso em: 10 de abril de 2013.

GARRIDO, C.A.,, WYKROTA, F.H.L. Uso de Biocerimica Bifasica Micro-Macro
Porosa de Fosfatos de Cilcio na Reconstitui¢io de Grandes Perdas Osseas em
Fraturas [Expostas Infectadas de Tibia. p.7, 2007. Disponivel em:<
http://www.uh.cu/centros/biomat/Congresos/biomat99/PIC6.pdf> Acesso em: 15 de abril
de 2013.

GE, Z.; BAGUENARD, S.; LIM, L. Y.; WEE, A.; KHOR, E. Hydroxyapatitechitin
materials as potential tissue engineered bone substitutes. Biomaterials. v. 25, p. 1049-
1058, 2004.

GRUN, R. L.; TEIXEIRA, M. A. C; LUNARDI, V. B.; FISCHER, C. D. B;
GARRAFIELO, K.; MOREL, A. P.; ALVES, L. C. Imagem radiografica, ultra-
sonografica e por tomografia computadorizada de cilculos vesicais de estruvita em
um ciio ( relato de caso). Periodico -Veterindria em Foco v.4, n.1, jul./dez. p. 71, 2006.

GUASTALDI A.C. ; APARECIDA, A.H.. Fosfatos de calcio de interesse biolbgico:
importincia como biomateriais, propriedades e métodos de obtencio de
recobrimentos. Revista Quimica. Nova, Vol. 33, No. 6, p.1353-1354, 2010.

GUTIERRES, M.; et al. Substitutos Osseos, Conceitos Gerais e Estado Actual.
ArquiMed., v.19, n.4, p. 153-162, 2006.

HIB, J., Di Fiore histologia. 1.ed. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2003. p.69.

JONES, T. C.; HUNT, R. D.; KING, N. W. Patologia Veterinaria. 6 ed. Barueri-SP:
Manole, 2000 p.918.

JUNQUEIRA, L.C.; CARNEIRO J. Histologia Basica. Rio de Janeiro: Guanabara, 2004.
p.136-53.

JUNQUEIRA, L.C.; CARNEIRO, J. Histologia Bisica. 11 ed. Rio de Janeiro: Guanabara
Koogan, 2008. p.136.

KACHBURIAN, E.; ARANA CHAVES V. Histologia e embriologia Oral. Rio de Janeiro:
Guanabara, 2004. In: BATISTA, J. D. Enxerto ésseo autégeno mantido em diferentes
meios de armazenagem no periodo trans-cirirgico. Analise histomormométrica em
coelhos. p- 14, 2007. Disponivel em:
<http://repositorio.ufu.br/bitstream/123456789/2658/1/EnxertoOsseoAutogeno_parte%201
.pdf>. Acesso em: 19 de abril de 2013.

KHAN, T. A.; PEH, K. K.A preliminary investigation of chitosan film as dressing for
punch biopsy wounds in rats. Journalof Pharmacy & Pharmaceutical Science, 2003.
Disponivel em: <http://www.ualberta.ca/~csps/JPPS6(1)/T .Khan/chitosan.htm>. Acesso
em: 3 de margo de 2011.



http://repositorio.ufu.br/handle/123456789/2658
http://v/%5eww.uh.cu/centros/biomat/Congresos/biomat99/PIC6.pdf
http://repositorio.um.br%5eitstrearn/123456789/2658/l/EnxertoOsseoAutogeno
http://www.ualberta.ca/-csps/JPPS6(lVT.Khan/chitosan.htm

29

KHOR, E.; LIM, L. Y. Implantable applications of chitin and chitosan. Biomaterials. vol.
24, no. 13, pp. 2339-2349, jun. 2003.

MARTINS, M. J. R. Fabricac¢do pelo processo de sinterizacio e caracterizacio de
scaffolds de PLLA, PLLA/HA e PLLA/B-TCP. Trabalho de conclusido de curso em
Engenharia de Materiais. Universidade Federal de Santa Catarina. p. 22. Disponivel em:<
http://www.emc.ufsc.br/controle/arquivos/estagio/geral/arquivo 333-
Mario%20Remor%20Martins.pdf>. Acesso em: 15 de setembro de 2013.

LANDA, L. V. Estudo comparativo entre terapia com laser de baixa poténcia e
terapia ultra-sonica na promog¢do da osteogénese em radio de coelho. p. 3, 2005.
Disponivel em: <http://biblioteca.univap.br/dados/000001/00000117.pdf>. Acesso em: 13
de abril de 2013.

LIMA, C.R.O.; Reparagdo de feridas cutdneas incisionais em coelhos apés tratamento
com barbatimio e quitosana. Goiania: UFGO, 2010. p.27-28. Dissertagdo (Mestrado) —
Programa de Pos-Grduagdio em Ciéncia Animal, Escola de Veterinaria, Universidade
Federal de Goias, Goiania, 2010.

LIMA, C.R.O.;:Reparacio de feridas cutineas incisionais em coelhos apés tratamento
com barbatimio e quitosana. Goidnia: UFGO, 2010. p.27-28. Dissertagdo (Mestrado) —
Programa de POs-Grduagdo em Ciéncia Animal, Escola de Veterinaria, Universidade
Federal de Goias, Goidnia, 2010.

LIMA, I. R.; SILVA, H. M.; PEREGRINO G., SOARES, G.A. Produgio, caracterizacio
fisico-quimica e degradagiio estitica e dindmica in vitro de grinulos de p —~TCP. p. 1,

2011. Disponivel em:< http://painelpemm.metalmat.ufrj.br/trabalhos/2011/BM/BM-PD-
6755.pdf> Acesso em: 16 de abril de 2013.

MACHADO, P. R. M.; PUERTAS, E. B.; TAGA, E.; NONOSE, N. Utiliza¢io da
densitometria 6ssea como método de avaliagiio dos resultados da utiliza¢io de BMP
bovina em artrodese de coluna em coelhos. p. 45, 2005. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1413-78522005000100011>.
Acesso em: 9 de Abril de 2013.

MARIA, B. P.; FILHO, J. G. P.; ZANETTI, N. M.; MAGALHAES, G. M. Avaliagiio
histolégica dos efeitos do ultrassom pulsado de baixa intensidade e da proteina dssea
morfogenética carreada em gel de quitosana, no reparo da falha 6sseaem radio de
coelhos. p. 3, 2009. Disponivel em:< http:/prope.unesp.br/xxi cic/27_35379907822.pdf>
Acesso em: 15 de setembro de 2013.

MARTINS,A. C. O. Avalia¢do histomorfométrica comparativa do processo de
reparode defeitos dsseos perenes em calviria de ratos tratados comp-fosfato tricalcio,
hidroxiapatita sintética, hidroxiapatita sintética+ f-fosfato tricdlcio e osso autégeno.
Disserta¢do (Mestrado) Faculdade de Odontologia de Bauru. Universidade de Sao Paulo. p.
32,2011.

MARTINS.,A. C. O. Avaliagio histomorfométrica comparativa do processo de
reparode defeitos Gsseos perenes em calviria de ratos tratados comp-fosfato triclcio,
hidroxiapatita sintética, hidroxiapatita sintética+ p-fosfato tricdlcio e osso autogeno.
Dissertagdo (Mestrado) Faculdade de Odontologia de Bauru. Universidade de Sao Paulo. p.
32,2011.


http://www.emc.ufsc.br/controle/arquivos/estagio/geral/arquivo
http://biblioteca.univap.br/dados/000001/00000117.pdf
http://painelpemm.metalmat.ufrj
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci%20arttext&pid=S%201413-78522005000100011
http://prope.unesp.br/xxi

30

MARX R.E.; STEVENS M.R. Oral an maxillofacial trauma. Philadelphia: W.B. Saunders,
1997 in BATISTA J.D. Enxerto autégeno mantido em diferentes meios de
armazenagem no periodo trans cirirgico. Andlise histomorfométrica em coelhos. p.
16, 2007. Disponivel em: <http://repositorio.ufu.br/handle/123456789/2658>. Acesso em:
10 de abril de 2013.

MARX, R.E.; STEVENS,1997. In SILVEIRA, R.J. Reparo ésseo utilizando enxerto de
matriz orginica bovina. Andlise histolégica em calvaria de coelhos. p.7, 2007.
Disponivel em:

<http://repositorio.ufu.br/bitstream/123456789/2568/6/Reparo%C3%93sseoUtilizando_par
1€%206.pdf>. Acesso em: 18 de abril de 2013.

MELO, E.G.; NUNES, V.A.; REZENDE ,C.M.F.; GOMES, M.G.; MALM, C.
GHELLER, V.A. Sulfato de condroitina e hialuronato de sédio no tratamento da
doenca articular degenerativa em ciies. Estudo histolégico da cartilagem articular e
membrana sinovial. Arq. Bras. Med. Vet. Zootec., v.60, n.1, p.84, 2008.

MISCH, C.A. Implantes Dentéarios Contemporaneos. Ed: Santos, 2000. In: MEIRELLES,
L.S. O uso de biomatriais em Cirurgia para levantamento Sinusal: Uma revisio do
Estagio Atual, 2010. Disponivel em:

<http://www.lume.ufrgs.br/bitstream/handle/10183/32131/000785994.pdf?sequence=1>.
Acesso em: 10 de abril de 2013.

MORAES, P. C.; FILHO, J. G. P.; CANOLA, J. C.; SANTOS, L. A.; MACORIS, D. G.
ALESSI, A. C. :CASTRO, M.B.; NETO ,F. A. D. Biocompatibilidade do cimento de
fosfato de calcio implantado no radio de coelhos. p. 357-358, 2004.

MUZZARELI, R. A. A.; MATTIOLI-BELMONTE, M.; TIETZ, C.; BIAGINI, R
FERIOLI, G.; BRUNELLI, M. A.; FINI, M.; GIARDINO, R.; ILARI, P.; BIAGINI, G.
Stimulatory effect on bone formation exerted by a modified chitosan. Biomaterials.v.15.
p. 1075-1081. out. 1994.

OCARINO N. M.; GOMES, M. G.; MELO, E. G.; SERAKIDES R. Técnica histoquimica
aplicada ao tecido 6sseo desmineralizado e parafinado para o estudo do ostedcito e
suas conexdes. J. Bras. Patol. Med Lab. v. 42. n. 1. p. 37, 2006. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/pdf/jbpm1/v42n1/29915.pdf>. Acesso em: 14 de abril de 2013.

OCARINO N. M.; GOMES, M. G.; MELO, E. G.; SERAKIDES R. Técnica histoquimica
aplicada ao tecido dsseo desmineralizado e parafinado para o estudo do ostedcito e
suas conexdes. J. Bras. Patol. Med Lab. v. 42. n. 1. p. 37, 2006. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/pdf/jbpml/v42n1/29915.pdf>. Acesso em: 14 de abril de 2013.

OCARINO N. M.; GOMES, M. G.; MELO, E. G.; SERAKIDES R. Técnica histoquimica
aplicada ao tecido 6sseo desmineralizado e parafinado para o estudo do osteécito e
suas conexdes. J. Bras. Patol. Med Lab. v. 42. n. 1. p. 37, 2006. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/pdf/ibpml/v42n1/29915.pdf>. Acesso em: 14 de abril de 2013.

OCARINO N. M.; GOMES, M. G.; MELO, E. G.; SERAKIDES R. Técnica histoquimica
aplicada ao tecido 6sseo desmineralizado e parafinado para o estudo do ostedcito e
suas conexdes. J. Bras. Patol. Med Lab. v. 42. n. 1. p. 37, 2006. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/pdf/jbpml/v42n1/29915.pdf>. Acesso em: 14 de abril de 2013.



http://repositorio.ufu.br/handle/123456789/2658
http://repositorio.um.br%5eitstrearn/123456789/2568/6/Reparo%C3%25te%206.pdf
http://repositorio.um.br%5eitstrearn/123456789/2568/6/Reparo%C3%25te%206.pdf
http://ww.lume.ufrgs.br/bitstream/handle/10183/32131/000785994.pdi%5e
http://www.scielo.br/pdf/ibpml/v42n%201%20/29915.pdf
http://www.scielo.br/pdf/ibpml/v42n%201%20/29915,pdf
http://www.scielo.br/pdf/ibpml/v42n1%20/29915.pdf

31

PETER, M. G. Applications and environmental aspects of chitin and chitosan. 1995. In:
DAMIAN, César; BEIRAO, Luiz Henrique; FRANCISCO, Alicia de; ESPIRITO SANTO,
Miton L.P.; TEIXEIRA, Evanilda. Quitosana: um amino polissacaridio com
Caracteristicas funcionais. Alim. Nutr., Araraquara. v. 16, n. 2, p. 196-198, abr./jun.
2005.

PETERSON, L. J. et al. Cirurgia Oral e Maxilofacial Comtemporénea . 4ed. Sdo Paulo:
Elsevier Editora, 2005.., 2005. In SOUSA, C. F. S. Estudo histomorfometrico da
reparagio Ossea em ratos apés o uso de biomaterial de origem sintética
(Hidroxiapatita + B-Tricalciofosfato). Trabalho de concluséio de curso em Odontologia.
p.26, 2010.

RABELO G.D. Efeitos da Radioterapia na Microestrutura od Osso Cortical.
Avaliacdo hitolégica em coelhos. p. 10, 2009.

RAYMAY, H. R. R.; ZHANGM. B. Biphasic calcium phofate nanocomposite porus
scaffolds for load-bearing bone tissue engineering. Biomaterials, v.25, n. 21, p.5171-
5180, setembro de 2004.

ROBERTS, W. E.; TURLEY, P. K.; BREZNIAK,N.; FIELDER, P. J. Bone physiology
and metabolism. 1997. In: KARINNE, S. A. Efeito da terapia com led operando em
baixa poténcia sobre a reparacgiio 6ssea de ratos- Anilise por Espectroscopia Raman.
p. 18, 2009. Disponivel em: <http://biblioteca.univap.br/dados/000002/0000028E.pdf>.
Acesso em: 15 de abril de 2013.

ROSS, M.; ROWRELL, L .J. Histologia: Texto e Atlas. Sdo Paulo: Panamericana, 1993.
In: LANDA, L. V. Estudo comparativo entre terapia com laser de baixa poténcia e
terapia ultra-sonica na promog¢io da osteogénese em radio de coelho. p. 3, 2005.

Disponivel em: <http:/biblioteca.univap.br/dados/000001/00000117.pdf>. Acesso em: 13
de abril de 2013.

RUBIN, E.; GORSTEIN, F.; RUBIN, F.; SCHWARTING, R.; STRAYER, D. Rubin
Patologia Bases Clinicopatolégicas da Medicina. 4 ed. Rio de Janeiro: Guanabara
Koogan, 2006. p. 1335.

RUBIO, C. A. Estilizaciio e visualizacfio tridimensional de tumores intracranianos em
exames de tomografia computadorizada. p.20, 2003.

SAKATA, M. M.; ALBERTO-RINCON, M. C.; DUEK, E. A. R. Estudo da Interagdo
Polimero/Cartilagem/Osso Utilizando Poli (Acido Lético-co-Acido Glicélico) e Poli (p-
Dioxanona) em CondiloFemural de Coelhos. Polimeros: Ciéncia e Tecnologia. vol. 14, n.
3, p. 176-180.jul. - set. 2004.

SANTOS, R. L.; ALESSI, A. C. Patologia Veterinaria. Sdo Paulo: ROCA, 2011. p. 645.

SILVA, Hélio S. R.C.; SANTOS Kitia S. C. R. dos; FERREIRA, Elizabeth I. Quitosana:
derivados hidrossoliveis, aplicagdes farmacéuticas e avangos. Quim. Nova, Vol. 29,
No. 4,p. 776 e 777, 2006.

SILVEIRA, R.J. Reparo 6sseo utilizando enxerto de matriz orginica bovina. Anilise
histolégica em  calvaria de coelhos. p.7, 2007. Disponivel em:


http://biblioteca.univap.br/dados/000002/0000028E.pdf
http://biblioteca.univap.br/dados/000001/00000117.pdf
http://176-180.jul.-set

32

<http://repositorio.ufu.br/bitstream/123456789/2568/6/Reparo%C3%93sseoUtilizando_par
1€%206.pdf>. Acesso em: 18 de abril de 2013.

SIQUEIRA, Utiliza¢do da Hidroxiapatita, Quitosana e Células da Medula Ossea na
regeneracio de defeito provocado na metifise femoral de coelhos (Oryctolagus
cuniculus). Estudo Clinico-Cirirgico, Histologico e Morfométrico. Trabalho de
conclusdo de curso em Medicina Veterindria. p.28 , 2011.

SLATTER, D. Manual de cirurgia de pequenos anmimais. Vol.1. 3 ed. Sdo Paulo:
Manole, 2007. p.147.

SLATTER, D. Manual de cirurgia de pequenos animais. 3.ed. Manole: Sdo Paulo, 2007.
v.2, Cap. 122, p. 1785 - 1792.

FILGUEIRA, F. G. F. Hidroxiapatita associada & quitosana na reparaciio dssea —
Revisdo de literatura e estudo experimental em coelhos. Tese(Mestrado), Universidade
Federal de Campina Grande — UFCG, Centro de Saude e Tecnologia Rural-CSTR,
Patos/PB, 2012.

SOUSA, C.F. S. Estudo histomorfometrico da reparacio dssea em ratos apés o uso de
biomaterial de origem sintética (Hidroxiapatita + P-Tricalciofosfato). Trabalho de
concluséio de curso em Odontologia. p.26, 2010.

SOUSA, C.F. S. Estudo histomorfometrico da reparagiio 6ssea em ratos apos o uso de
biomaterial de origem sintética (Hidroxiapatita + B-Tricalciofosfato). Trabalho de
conclusdo de curso em Odontologia. p.26, 2010.

THUR, N. K.; NARANG, C. K., 1990. In: DAMIAN, César; BEIRAO, Luiz Henrique;
FRANCISCO, Alicia de; ESPIRITO SANTO, Miton L.P.; TEIXEIRA, Evanilda.
Quitosana: um amino polissacaridio com Caracteristicas funcionais. Alim. Nutr.,
Araraquara. v. 16, n. 2, p. 196-198, abr./jun. 2005.

VITAL, C. C.; BORGES, A. P. B.; FONSECA, C. C.; TSIOMIS, A. C.; CARVALHO, T.
B.; FONTES, E. B.; SENA, M. P.; FOFANO, G. Biocompatibilidade e comportamento de
compdsitos de hidroxiapatita em falha 0ssea na ulna de coelhos. Arquivo Brasileiro de
Medicina Veterindria e Zootecnia, Belo Horizonte, v.58, n.2, p.175-183, 2006.

WANG, X.; MA, J.; WANG, Y.; HE, B. Bone repair in radii and tibias of rabbits with
phosphorylated chitosan reinforced calcium phosphate cements. Biomaterials. v.23, p.
4167-4176.nov. 2002.

ZAR, J. H. Bioestatiscal analysis.4.ed. New Jersey: Prentice Hall, 1998.


http://repositorio.ufu.brfoitsfr%5e%20parte%206.pdf
http://repositorio.ufu.brfoitsfr%5e%20parte%206.pdf

