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ARTIGO ORIGINAL

ESTUDO EXPERIMENTAL COMPARATIVO NO USO DE
ENXERTO OSSEO ORGANICO E INORGANICO NO REPARO
DE FRATURAS CIRURGICAS EM RADIO DE COELHOS

ORGANIC AND INORGANIC BONE GRAFT USE IN RABBITS’ RADIUS SURGICAL FRACTURES RAPAIR:
AN EXPERIMENTAL AND COMPARATIVE STUDY

Erson Souza Miranpa’, FERNANDA TERCIA Sitva CARDOSO?, JOAO FELIPE DE MEDEIROS FiLHO®, MARCIO D’ANGELO RODRIGUES BARRETO?,
Ramon MarceLLo DE MACEDO TEIXEIRA4, ANDREY LeAL WANDERLEY?, KaLyana EDUARDO FERNANDES®

RESUMO

Trabalho realizado com proposta de avaliar o resultado na consoli-
dagéo de fraturas do radio em coelhos utilizando enxerto ésseo
organico e enxerto 6sseo mineral. No estudo foram utilizados 20
animais adultos, machos e fémeas pesando entre 3,0 e 3,5 kg,
procedentes do Biotério da Universidade Estadual do Maranhao
(UEMA). Os animais foram divididos em dois grupos iguais e
submetidos a osteotomia transversa completa simples na dia-
fise do radio direito sendo retirado 1cm de fragmento ésseo. No
grupo | (G1) foi colocado fragmento de enxerto 6sseo organico
retirado da asa iliaca do mesmo animal no local da osteotomia;
no grupo Il (G2) foi colocado enxerto 6sseo inorganico Osteosynt,
constituido de hidroxiapatita sintética e fosfato de célcio. Os gru-
pos foram subdivididos em 5 periodos (P15= 15 dias, P30= 30
dias, P45= 45 dias, P60= 60 dias, P75 = 75 dias), para avaliagao
dos aspectos radiogréaficos e histolégicos do local da osteotomia
(fratura cirdrgica) visando observar o processo de consolidagao
Ossea local. Nas avaliagdes radiograficas constatou-se que o
G2 desenvolvia processo de reparagao mais rapido em todos os
periodos avaliados que o G1; fato esse confirmado na avaliagéao
histolégica. Concluimos que o enxerto ésseo inorganico pode
ser usado de rotina em cirurgia ortopédica proporcionando uma
cicatrizacédo 6ssea precoce.

Descritores: Hidroxiapatita; Coelho; Radiologia; Histologia.

INTRODUCAO

A finalidade no tratamento de uma fratura é obter rapida uniao
Ossea, preservando a fungéo normal das articulagdes e tecidos
moles préximos. A reparacdo de uma fratura envolve sequéncia
de eventos celulares que evoluem desde agressao propriamente
dita, formagao do hematoma, iniciagdo do calo plastico, orga-
nizagao do calo e remodelacéo. Algumas fraturas consolidam
adequadamente, apds uso correto de determinado método de
imobilizagao, porém outras resultam em consolidagdo demorada
OU NA&o uniao.

Diversos fatores sa@o importantes para obter sucesso na repa-
ragao das fraturas, entre eles existem os fatores biomecanicos
(excesso de movimentos no foco da fratura), anatémicos (idade,

SUMMARY

Study carried out with the purpose of evaluating the outcomes
of rabbits’ radius fracture unions by using both organic and min-
eral bone grafts. For the study, 20 adult animals, both males and
females, weighing around 3.0 and 3.5 kg, sourced by Maranhao
State University Animal Lab were employed. The animals were di-
vided into two similar groups and subjected to a simple complete
transverse osteotomy on the right radius diaphysis, with 1 cm of
bone fragment being removed. In group | (G1), an organic bone
fragment from the iliac wing of the same animal was placed at the
osteotomy site, in group Il (G2), an Osteosynt inorganic bone graft,
composed by synthetic hydroxyapatite and calcium phosphate was
placed. The groups were subdivided into 5 periods (P15 = 15 days,
P30 = 30 days, P45 = 45 days, P60 = 60 days, P75 = 75 days)
for evaluating x-ray and histological aspects of the osteotomy site
(surgical fracture) aiming to check local bone union process. X-ray
studies showed that G2 developed a faster repair process in all
observation periods when compared to G1. This fact was confirmed
by histological evaluation. We conclude that the inorganic bone
graft may be routinely used in orthopaedic surgery, providing an
early bone healing.

Keywords: Hydroxyapatite; Rabbit; Radiology, Histology.

vascularizagao deficiente, diastase, infecgao e outros) e metabo-
licos (nutricdo).

Notério € que para haver consolidagao se faz fundamental
continuidade 6ssea local; o uso de enxerto ¢sseo, introduzido
no inicio do século vinte na pratica cirlrgica, veio trazer subsidio
a consolidacgao de fratura cominutivas ou com grandes defeitos,
promovendo a formagao de calo precoce através de um processo
chamado de substituicao invasiva associado ao processo de
osteoinducéao®?.

Os enxertos 6sseos podem ser classificados de acordo com sua
origem em autégenos e heterdlogos; de acordo com o tipo em
cortical, esponjoso ou cortico-esponjoso e de acordo com sua
composigao em organico e inorganico®. Muitas vezes a retirada
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do enxerto autégeno pode levar a sequelas sérias ao paciente como
dor local, infeccéo além de prolongar o tempo cirlirgico e elevar
custos. O uso de biomateriais sintéticos tem importancia cada vez
maior hoje em dia, visto que sdo biocompativeis, de facil aplicacao
e acondicionamento®.

As propriedades bioldgicas da hidroxiapatita sintética sdo bem
documentadas na literatura, tendo sido utilizada na corregao de
defeitos dsseos no homem e em varias espécies®’89 com resul-
tados suficientes para indica-la como alternativa para a enxertia
Ossea na rotina clinica.

O presente trabalho objetiva avaliar comparativamente o uso do
enxerto sseo organico e do inorganico no processo de reparagéo
de fraturas em coelhos.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 20 coelhos adultos, machos e fémeas da raga
Nova Zelandia pesando entre 3,0 e 3,5 kg adquiridos no Biotério
da UEMA e divididos em 2 grupos (10 animais em cada grupo)
sendo mantidos em gaiolas individuais alimentados com ragao
balanceada uma vez ao dia e dgua ad libitum. Os animais foram
submetidos anestesia intravenosa com acepromazina 0,2% (dose
0,1 mg/kg), apos 15 minutos foram administrados 0,5ml/kg por via
intramuscular profunda da mistura em partes iguais de quetamina
(vetanarcol 5%) e cloridrato de xilazina (kensol 2%).

Apos tricotomia do membro anterior direito foi realizada antisepsia
da pele por fricgdo com polipirrolidona degermante diluido em
soro fisioldgico. Todos os animais foram submetidos a uma fratura
cirdrgica completa simples transversa na diafise do radio direito
(FIG1) com remogéao de um segmento osteoperiosteal em todo
o seu diametro com 1 cm de comprimento; tendo sido usado um
perfurador de baixa rotagdo acoplado a um disco cortante. Foi
utilizado nos dois grupos o0 mesmo antiinflamatorio — cetoprofeno
subcutaneo na dose de 2mg/kg, uma vez ao dia por trés dias. Todo
procedimento foi realizado na UEMA.

No primeiro grupo (G1) foram colocados fragmentos de enxerto
organico no foco da fratura, retirado da asa iliaca abordada dor-
salmente segundo técnica de Bojrab.

No segundo grupo (G2) o procedimento foi repetido tendo sido colo-
cado enxerto inorganico composto de trifosfato de célcio e hidroxia-
patita— Osteosynt cedido pelo Instituto de Ortopedia e Traumatologia
do Rio Grande do Norte (ITORN); os granulos do produto foram mis-

Cada grupo foi dividido em periodos, visando uma melhor
avaliagao radiografica e histolégica, ficando da seguinte forma:
P15= 15 dias apos a cirurgia, P30= 30 dias, P 45= 45 dias,
P60= 60 dias e P75= 75 dias apds a cirurgia.

Em cada periodo os animais foram submetidos a uma analise
radiogréafica considerando-se o tempo e intensidade da reagao
periosteal, presenca de ponte 6ssea e de linha radiolucente entre
os fragmentos. As radiografias foram realizadas na UEMA com
técnica radioldgica de 40 kVp (quilovolts) e 0,5 mAs (miliampe-
re); sendo enviadas para o ITORN onde foram analisadas, sem
que os examinadores tivessem conhecimento sobre qual grupo
pertencia aquela radiografia.

Ao serem avaliados ambos os grupos de animais foram sa-
crificados, com autorizagdo do Comité de Etica da UEMA,
tendo sido retirado o radio fraturado, em todos os periodos
do estudo, para avaliagdo histolégica. O tecido ésseo foi pre-
parado com técnica de descalcificacdo, sendo inicialmente
fixado em formol a 10% durante 12 a 24 horas, colocado em
liquido descalcificador (1ml de &cido nitrico concentrado, 99ml
de agua destilada) com volume 100 vezes maior ao da pega,
trocando-se o liquido diariamente, até que o tecido amolega,
em média de 2 a 3 dias.

Apos total descalcificagdo os fragmentos foram tratados por
solugao de sulfato de s6dio a 5% por 1 hora e lavados em agua
corrente por 30 minutos. Foram entéo incluidos em parafina e
cortados no microtomo a 5 mm sendo corados pela técnica
de hematoxilina-eosina e observados ao microscopio éptico
visando acompanhar comparativamente a neoformagao dos
tecidos fibrosos, cartilaginosos e 0sso jovem durante o processo
de cicatrizagao 6ssea.

Foram realizadas avaliacdes descritivas e comparativas dos
exames radiograficos e histoldgicos ao final de cada periodo
para a determinagdo do melhor método de enxertia na conso-
lidagao das fraturas.

RESULTADOS

Nas avaliagdes radiograficas sequenciais observou-se que
ambos 0s grupos completaram o processo de reparagdo 6ssea,
sendo de forma mais rapida com menor tempo de evolugéo no
grupo em que foi realizada enxertia inorganica — Grupo Il.

Na andlise dos quatro parametros: reagao periosteal, formacao de

turados ao sangue ponte dssea,
Iimpo (sem de- presenca do
2”28%‘2%?&"%2 Reacdo Formacaode  Linhade  Formacéo de tr;a‘éofgfmgggg
local da osteo- Iierlso.tealo Ponte Ossea Fratura Calo Osseo de calo 4sseo:
tomia evitando 15 dias Gl 75% (+); 25% 12,5% 100% ampla — o Gl mostrou
a formagao de (++) melhor evolu-
areas vazias. ; 60% (+); 40% Gao quanto ao
As feridas ci- 15 dias Gl (++,) 50% 90% ampla processo de
rurgicas foram o, . B° o, consolidacéo.
suturadas com 30 dias Gl 50% (+); 50% 83,3% .16-’6 /? == A reacao pe-
, , (++) diminuida . .

fio nailon 3-0 ) o o riosteal foi gra-
aguhado e pro- 30 dias GlI , 00/ () 37:5% 100% 78% 12,5% duada de leve
tegidas com (++); 12,5% (+++) diminuida ’ (+) a mode-
ataduras secas 45 dias Gl 100% (+) Formada 100% dimunuida —_— rada (++); a
e esterelizadas - = 50% = ponte 6ssea foi
com solu géo 45 dias Gl i 5,6 Yo ("l') 100% desapareoel'ldo 66,6 Yo avaliadacom a
de nitrofurazona 7 presenca de
sendo removida 60diasGI  90% (¥); 50% Formada 4 50% d 25.% fragmento ds-
a bamdagem (++) cSaparecendo seo unindo as
com 96 horas. . o 25% fratura 2 extremidades
Os membros §0/cdias Gll o consolidada I3% fraturadas.
avaliados de am- ; 50% A Tabela 1 re-
bos os grupos 75 dias Gl desaparecendo 50,% presenta a ava-
foram imobiliza- liagao radiolo-
dos comtalas de 75 dias Gll — L%ﬁéo;{ggr: 100,% gica percentual
C!oreto de polivi- = comparativa
nila (PVC). Tabela 1 - Tabela demonstrando os acontecimentos radiogréficos no P'; P%; P%; P% P%. dos grupos.
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O estudo histolégico
apresentou a seguinte
evolucdo. No P15 os
animais do grupo Il apre-
sentavam uma faixa de
hipertrofia de condrécitos
e em algumas regides ob-
servou-se deposicao de
matriz organica (osteoide)
em finas trabéculas, indi-
cando um estagio mais
avancado de reparacéo
que os animais de GI.("
(Figuras 1 e 2)

No P30, os focos das
fraturas dos animais do
Gl mostraram hiperpla-
sia de células cartilagi-
nosas, enquanto o Gll
mostrou maturagao das
lacunas e inicio de orga-
nizagéo lamelar do 0sso
secundario.

No P45 enquanto havia
poucas evidéncias de
0sso primario no Gll o
grupo | mostrava-se no
inicio do processo de
ossificagao endocondral.
Apds 60 dias no grupo |
o tecido ésseo, apesar
de completar o local da
fratura, ndo havia se orga-
nizado em sua estrutura
lamelar madura (Figura
3); nos Gll pode observar-
se sinais de remodelagao
Ossea (Figura 4).

No P75 observou-se o
predominio de osso lame-
lar com uma pequena
faixa de cartilagem no
grupo ll, enquanto que no
Gl os animais exibiam ai-
nda tecido 6sseo imaturo
em relativa quantidade
(Figuras 5 € 6).

Figura 1 - Fotomicrografia do local da fratura, animal do grupo |
(15 dias), evidencia-se formag&o de tecido cartilaginoso (seta) com
auséncia de hipertrofia de condrdcitos. Hematoxilina-Eosina (20 Mm)

O quadro abaixo exemplifica a evolucao radiogréfica evolutiva dos grupos.

Grupo |

P15

P45

P60

P 75

P15

P45

P60

P75

Quadro 1 - Evolugéo radiogréfica entre os grupos. Rx médio-lateral membro

anterior direito.

DISCUSSAO

A busca por materiais cu-
jos componentes possam
funcionar como substitutos
6sseos surgiu na década de
70, desde entdo o nimero
de pesquisas € estudos na
area vem aumentando.
Neste estudo o acom-
panhamento radiogréafico
mostrou que com 15 dias
de evolucéo ja havia ini-
ciado o processo de repa-
ragdo 6ssea, achado esse
que esta de acordo com
Piermattei e Flo'? ao referir-
se aos enxertos 6sseos
como forma de estimular
um répido inicio e formacao
de ponte éssea. Contudo,
pode-se verificar que um
maior numero de animais
do Gl apresentavam inicio
mais rapido de formagao de
ponte éssea; tal fato pode
ser justificado pelo uso de
substancia quimica sinté-
tica que de acordo com
Franco® permite rapida
osteogénese e osteocon-
ducao.

Pettis et al.® em estudos
com defeitos periodontais
em humanos, encontrou
apo6s 30 dias, resultados
semelhantes aos relatados
nesse estudo, havendo
formacéo de ponte 6ssea
presente em todos os pa-
cientes com enxerto in-
organico.

A evolugdo da formagao
de calo 6sseo comporta-
se nos periodos seguintes
P45, P60 e P75 com melhor
desempenho nos focos
de fratura do Gll, quando

Figura 2 - Fotomicrografia do local da fratura, animal do grupo I,
hipertrofia dos condrécitos (seta) e deposi¢ao de ostedide (cabeca
de seta). Hematoxilina-Eosina (20 Mm)
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Figura 3 - Fotomicrografia do local da fratura, animal do grupo I (60
dias), predomineo de osso primario. Hematoxilina-Eosina (5 Mm).

Figura 5 - Fotomicrografia do local da fratura, animal do grupo |
(75 dias), predominio de osso primario regido central, na periferia
nota-se formagao de 6steons (seta). Hematoxilina-Eosina (5 Mm,).

comparados com os do Gl, essa observagao esta de acordo
com as manisfestadas por Borges('¥ quando estudou o efeito
da hidroxiapatita na reparagéo dssea de defeito provocado em
tibia de caes.

Os eventos histologicos verificados nos periodos subsequentes
do GlIl demonstraram melhor desenvolvimento na formagao de
calo, e ainda presenca do processo de remodelagdo éssea,
achados néo evidenciados no Gl. Essa resposta observada no
Gll pode ser o resultado do comportamento do material quimico
utilizado no estudo que segundo Chang"® a formagéo 6ssea
depende do contato dos materiais com o periosteo, endosteo e
cavidade medular.

O enxerto inorganico demonstrou um marcado crescimento 6sseo
no processo de reparacao da fratura que apresentava perda de
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tecido ésseo porém, é importante ressaltar que as células osteo-
progenitoras e fatores indutivos sao essencialmente responsaveis
para o bom andamento de processo de reparagéo ossea.

CONCLUSOES

Com o presente estudo, conclui-se que o enxerto inorganico
estimula precocemente o inicio do processo de reparacao 6ssea
em coelhos quando comparado ao orgéanico e os achados ra-
diogréficos e histolégicos mostram melhor evolugédo na formacao
de calo 6sseo com uso de enxerto inorganico.

A aplicagédo na pratica ortopédica em humanos do enxerto in-
organico de forma isolada para reparacéo de fraturas necessita
de mais estudos. Podendo ser uma alternativa viavel no futuro.
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