107
http://dx.doi.org/10.4322/rbcv.2014.209

Aspecto radiologico de heteroenxerto 6sseo cortical fragmentado
na reparacao de falhas 6sseas em coelhos

Radiologic aspects of fragmented cortical bone heterograft in bone defect
repair in rabbits
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Resumo

Foi realizada falha segmentar de 6mm na regido metafisaria da tibia de 12 coelhos, sendo utilizado enxerto 6sseo cortical
heter6logo fragmentado, conservado em glicerina (98%), para a sua reconstru¢édo. O enxerto foi depositado no leito receptor e
a integragdo deste foi avaliada radiologicamente por 20, 40 e 60 dias. Houve incorporacao gradativa, em relagdo ao tempo, do
enxerto no leito receptor, em 100% dos casos. O uso de heteroenxerto ésseo cortical fragmentado e conservado em glicerina
a 98% promove a reparacdo de falhas 6sseas, sem sinais de infecgdo ou rejeicdo, podendo ser utilizado como substituto
0sseo na medicina veterinaria.
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Abstract

It was realized a 6mm of segmental defect at the metaphyseal region of the tibia of 12 rabbits and fragmented heterolog cortical
bone graft conserved in glycerin (98%) was used to the reconstruction. The graft was placed in the receptor bed and its
integration was evaluated by radiological exam after 20, 40 and 60 days. There was gradative graft incorporation, by the time, in
the receptor bed, in 100% of the cases. The use of fragmented cortical bone heterograft conserved in glycerin 98% promotes
bone defect reparation without signs of infection or rejection and can be used like osseous substitute in the veterinary medicine.

Keywords: bone graft, bone reparation, bone bank.

Introducéo

As fraturas com perda de quantidade substancial de tecido
0sseo tém papel de destaque na rotina clinico-cirdrgica, tanto
na medicina veterinaria quanto na medicina humana, néo
sendo raro que ortopedistas se deparem com fraturas
cominutivas de ossos longos, neoplasias 6sseas ou néo-
unides de fraturas (Ranzani et al., 1996; Rezende et al., 1998;
Alievi et al., 2007).

A melhor opcéo para tratar as falhas dsseas € o enxerto
autdlogo, uma vez que acelera a reparagdo 6ssea. No entanto,
ha o inconveniente de aumentar a morbidade, a dor, os tempos
anestésico e cirurgico e de lesar estruturas normais, além de
poder ndo fornecer volume suficiente para reparar grandes
falhas 6sseas (Friedlaender, 1982; Melo et al., 1998; Alievi et
al., 2007). Outra opgéo para a reparagao das falhas 6sseas é
0 uso de biomateriais naturais com propriedades
osteogénicas, de forma a proporcionar sustentagdo mecanica,
sendo de facil aquisicdo, baixo custo, ndo necessitando de

material especializado para conservacdo e que preencha
completamente a falha 6ssea, eliminando problemas
inerentes ao enxerto autégeno (Friedlaender, 1982; Melo et
al., 1998; Alievi et al., 2007).

Varios substitutos ésseos naturais tém sido pesquisados,
citando-se os 0ssos obtidos a partir de animais da mesma
espécie, ou seja, os aloenxertos, ou de espécies diferentes,
0s heteroenxertos, que tém sido utilizados com resultados
satisfatérios (Lane e Sandhu, 1987; Ranzani, 1996; Dasso et
al., 1998; Melo et al.; 1998; Freitas et al., 2001; Morais et al.,
2004; Silva e Mazzoneto, 2006; Freitas et al., 2006; Alievi et al.,
2007).

Os heteroenxertos possuem funcao de sustentagdo mecanica
e um unico doador pode fornecer quantidade significativa de
tecido 0sseo, possibilitando a constituicdo de banco de ossos
apropriado para o fornecimento de enxertos 6sseos (Melo et
al., 1998; Alievi et al., 2007). Além disso, os heteroenxertos,
conservados em glicerina a 98%, devem promover a
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osteoinducdo, que se da pela formacédo de osso a partir de
células osteoprogenitoras, oriundas das células
mesenquimatosas primitivas sob a influéncia de um ou mais
agentes indutores da matriz 6ssea e a osteocondugdo, que
se caracteriza pelo crescimento 6ésseo por meio de aposicéo
de tecido 6sseo subjacente na presenca de 0sso ou células
mesenquimatosas indiferenciadas. Além disso, devem ser
biocompativeis, ndo-carcinogénicos, atéxicos, nao-antigéni-
cos e ndo devem estimular processos inflamatoérios
(Alexander, 1987; Akamoto e Trento, 2002).

Este estudo foi realizado com o objetivo de avaliar a reagéo
tecidual e a evolucado radiografica do enxerto 6sseo cortical
heterélogo fragmentado e conservado em glicerina a 98% no
reparo de falha segmentar experimental em tibia de coelho.

Material e métodos

O enxerto 6sseo foi coletado assepticamente a partir de
fragmentos 6sseos de diafise de tibia de caninos, clinicamente
higidos, que vieram a 6bito por trauma. Para isso, foram
removidos tecidos moles adjacentes a tibia, as epifises e a
medula éssea, sendo a diafise lavada com solugéo fisiolégica
0,9%?* e acondicionada em glicerina a 98%,? em recipiente de
vidro esterilizado, por um periodo nao inferior a 30 dias, em
temperatura ambiente.

Para utilizacdo dos heteroenxertos, foi realizada hidratagédo
destes com solucao fisioldgica 0,9% e fragmentacao, em
particulas de aproximadamente 2mm, com cizalha ortopédica.

Como receptores, foram utilizados 12 coelhos adultos, da
raca Nova Zelandia, pesando em média 2kg, distribuidos em
trés grupos de quatro animais: E1 (20 dias), E2 (40 dias) e E3
(60 dias).

No pré-operatério os animais foram mantidos em jejum hidrico
e alimentar por 2 horas. O protocolo anestésico foi constituido
de pré-anestesia com acepromazina® (0,2mg/kg, intravenosa)
e anestesia dissociativa com tiletamina/zolazepam* (15mg/
kg, intravenosa).

Apds tricotomia da regido proximal medial das tibias esquerda
e direita, cada animal foi posicionado em decubito dorsal e foi
realizada anti-sepsia com iodo povidona® nos membros
posteriores direito e esquerdo. Apos incisdo de pele, divulsédo
da musculatura e exposicdo da porcdo medial das tibias
esquerda e direita, criou-se uma falha 6ssea pela remogéo
de um segmento cortical, de seis milimetros de diametro,
utilizando uma trefina com corte serrilhado acoplada ao
micromotor elétrico.® O heteroenxerto fragmento foi depositado
apenas na tibia esquerda (tibias tratadas) e mantido na falha
Ossea por sutura dos tecidos moles adjacentes. Ja a tibia
direita ndo recebeu tratamento (tibias controle). Em seguida,
o tecido subcuténeo foi aproximado com fio categute 3-0,’

 Solugéo fisiolégica — JP IndUstria Famacéutica SA, Ribeirdo Preto, SP.
2 Glicerina — VIC Pharma Industria e Comércio Ltda, Taquatitinga,SP.
2 Acepran 0,2% — Univet S/A, Séo Paulo, SP.

4 Zoletil 50 — Virbac do Brasil Industria e Comércio Ltda, Sdo Paulo, SP.
5 Riodeine tépico — IndUstria Farmacéutica Rioquimica Ltda, Sdo Paulo, SP.
& Micro motor elétrico LB-100 - Beltec, Araraquara-SP.

7 Categut — Ethicon/Johnson & Johnson Company, S&o José dos Campos, SP.
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utilizando padrdo de sutura continua e a pele suturada com
pontos simples separados com fio de nailon 3-0.

No pdés-operatério, os animais foram alojados individualmente
em gaiolas, alimentados com racdo comercial® e agua ad
libitum. As feridas foram tratadas, uma vez ao dia, com solucéo
fisiolégica 0,9% e rifampicina®® e avaliadas em relacdo a
cicatrizacdo. Cada animal recebeu um total de trés aplicacdes
de penicilina benzatina™ (40.000 Ul/kg), via intramuscular,
aplicada a intervalos de 48 horas entre elas. Os pontos foram
retirados no décimo dia de pdés-operatério.

Os animais foram avaliados em relacdo ao apoio dos
membros operados e radiografados (50mA, 0,04s e 43KV)
na regido operada, na posicdo mediolateral (ML),
imediatamente ap6s o procedimento cirirgico, aos 20, 40 e
60 dias do pés-operatério, visando comparacgao entre 0 0SSO
controle e o tratado com heteroenxerto. Dois avaliadores
graduaram a radiopacidade 6ssea e compararam-na ao 0SSO
normal, classificando-a em méaxima, intensa, média,
moderada, discreta e inexistente, segundo Rezende et al.
(1998).

Resultados e discussao

Varios sdo os materiais disponiveis no mercado que podem
ser utilizados para reparacédo de defeitos 6sseos, ficando a
deciséo a critério do médico veterinario responsavel (Weinfeld,
1999, Silva e Mazzote, 2006). E sabido que a melhor escolha
recai sobre o tecido 6sseo autdégeno, pois possui uma
populacdo celular que estimula a osteogénese, porém ha o
inconveniente de ser realizada em dois tempos cirargicos,
tornando o procedimento demorado e oneroso (Weinfeld,
1999). No presente estudo, optou-se pelo heteroenxerto, por
ser um material economicamente barato, de facil coleta e
armazenamento, necessitando de apenas um Uunico
procedimento cirargico para preencher a falha éssea.

A diafise proximal medial da tibia de coelhos foi eleita como
modelo experimental, por ser de facil acesso (Piermattei e
Greeley, 1988, Rezende et al., 1998) e possuir pouco tecido
mole adjacente, o que torna o procedimento cirdrgico rapido
e pouco traumatico. Além disso, essa regido é sede de
reabsorcéo e de propriedades osteogénicas da medula 6ssea,
sendo, inclusive, metabolicamente, a mais ativa desse 0sso.
Esses aspectos contribuem para uma resposta fisioldgica
mais rapida (Suominen et al., 1995; Rezende et al., 1998).

Embora a literatura ndo estabele¢ca tempo minimo e méaximo
de permanéncia do enxerto 6sseo em glicerina a 98%, este
trabalho preconizou um periodo nao inferior a 30 dias,
conforme sugerido por Melo et al. (1998). Sendo assim, durante
as avaliacdes radiolégicas e das feridas, ndo foram
observadas rea¢des que demonstrassem infecgcdes nem
rejeicdes, sugerindo que as condi¢Bes em que foi desenvolvido
esse trabalho foram ideais. Da mesma maneira, embora
ressaltado por Pinto Jr. (1995) e Costa (1996), neste estudo
ndo foram observados casos de infec¢do ou deiscéncia da

8 Nylon — Brasmédica, Sao Paulo, SP.

9 Racdo Labina — Purina, Sao Paulo, SP.

10 Rifocina — Sanofi-Aventis, Sdo Paulo, SP.

1 Penicilina G benzatina — Billi Farmacéutica Ltda, Sdo Paulo, SP.



ferida cirGrgica, ocorrendo cicatrizagdo por primeira intengdo
em 100% dos casos, sugerindo que a assepsia, anti-sepsia,
meio de preservagdo do heteroenxerto, manejo da ferida e
antibioticoterapia foram adequados (lamaguti et al., 1995).
Também foi observado apoio de ambos os membros
operados no periodo pés-cirdrgico imediato, tendo em vista
gue o suporte da tibia ndo foi comprometido (Melo et al., 1998).

Neste trabalho decidiu-se pela avaliacdo radiolégica do
enxerto na falha éssea em varios tempos, ja que lamaguti et
al. (1995) demonstraram que o acompanhamento radiolégico
possui uma confiabilidade muito grande na evolugdo da
reparacdo 0ssea, quando comparado com resultados post
mortem e histolégicos.

As radiografias seqiienciais das tibias controle (direita) de
todos os animais revelaram aumento da radiopacidade
(Figuras 1a, 2a, 3a, 4a e Tabela 1), devido a reparacéo 6ssea,
ao passo que nas tibias tratadas (esquerda) houve
diminuicdo gradativa da radiopacidade (Figuras 1b, 2b, 3b,
4b e Tabela 1), ja que houve integracéo, gradativa, do enxerto
no leito receptor. Provavelmente, esta elevada radiopacidade
observada nas falhas 6sseas das tibias tratadas (esquerdas),
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no pos-operatorio imediato, seja relacionada com o fato do
material utilizado como heteroenxerto ter sido coletado de
diafise tibial de animais adultos. Da mesma maneira,
utilizando também a avaliagdo radioldgica, Rezende et al.
(1998) observaram que a hidroxiapatita sintética (HAP-91),
aplicada em falha éssea de tibia proximal de céo, comparada
com o membro contralateral sem tratamento, apresentou a
mesma variacdo de radiopacidade.

O material estudado mostrou-se incorporar facilmente ao tecido
0sseo, sendo posteriormente substituido pelo proprio osso do
organismo. A incorporagdo estimulou e facilitou a reparagéo
0ssea, atuando como matriz 6ssea, que tem por finalidade a
remodelacéo da estrutura 6ssea original (Weinfeld, et al., 1999).
Sendo assim, a avaliacéo da cinética evolutiva do heteroenxerto
fragmentado conservado em glicerina a 98%, na falha éssea
de tibia de coelhos, revelou que este estimulou a osteocon-
ducdo e osteoinducgdo, caracterizadas pela reabsorgcéo e
substituicdo/mineralizacdo de tecido dsseo, evidenciado
radiograficamente através da reducgdo de radiopacidade no
local do enxerto (20 e 40 dias) até atingir radiopacidade
semelhante ao osso tibial normal (60 dias).

Tabela 1: Avaliacéo radioldgica de radiopacidade de defeito 6sseo, produzido na tibia esquerda (grupo tratado)
e direita (grupo controle) de coelhos, comparada ao osso normal, segundo Rezende et al. (1998)

Grupo Tempo apés cirurgia (dias)

0 20 40 60
Tratado Radiopacidade maxima Radiopacidade média Radiopacidade moderada  Regeneragédo 6ssea
Controle Radioluscente Radiopacidade moderada Radiopacidade média Regeneracéo 6ssea

m

Figura 1: Imagem radiogréfica da falha 6ssea na
posicao mediolateral, na tibia controle (A) e tibia
tratada (B), ap6s a cirurgia. Notar radiopacidade zero
(seta preta) e radiopacidade méaxima (seta branca).

Figura 3: Imagem radiografica da falha 6ssea na
posicdo mediolateral, na tibia controle (A) e tibia
tratada (B), 40 dias de pods-operatorio. Notar
radiopacidade média (seta preta) e radiopacidade
moderada (seta branca).

Figura 2: Imagem radiogréafica da falha 6ssea na posi-
¢do mediolateral, na tibia controle (a) e tibia tratada
(b), 20 dias de p6s-operatorio. Notar radiopacidade mode-
rada (seta preta) e radiopacidade média (seta branca).

Figura 4 : Imagem radiogréafica da falha 6ssea na
posicdo mediolateral, na tibia controle (A) e tibia
tratada (B), 60 dias de pos-operatorio. Notar
radiopacidade semelhante ao osso normal (setas
preta e branca).
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Conclustes

O uso de heteroenxerto 6sseo cortical fragmentado e conser-
vado em glicerina a 98% promove a reparacao de falhas
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