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RESUMO

A movimenta¢ao dentéria induzida (MDI) promove altera¢des morfoldgicas, as quais culminam
em respostas celulares com a liberagdo de mediadores inflamatérios. Esses fendmenos podem
ser induzidos pela aplicacdo de uma forga ortodontica com mola fechada de niquel-titanio
(NiTi) em um modelo em ratos. Os mini-implantes ortodonticos promovem uma ancoragem
esquelética sem os efeitos indesejaveis da perda de ancoragem, como ocorre na MDI com
ancoragem dentaria. Nesse contexto, objetivou-se analisar alteragdes morfoldgicas em um
modelo experimental de MDI com ancoragem esquelética, usando mini-implantes ortodonticos
em dois diferentes tempos. Para tanto, foram utilizados 20 ratos Wistar, pesando entre 180 a
220 gramas, divididos em dois grupos com tempo experimental de 7 e 14 dias. Em ambos os
grupos, os animais foram submetidos a instalagdo de uma mola fechada de NiTi, a qual uma
das suas extremidades foi fixada em torno do primeiro molar superior esquerdo e a outra
extremidade fixada ao mini-implante. A hemiarcada contralateral de ambos os grupos foi
utilizada como controle (GC). Apds o periodo de MDI, os animais foram submetidos a eutanasia
e suas hemiarcadas foram removidas e fixadas em formol tamponado 10%, para posterior
desmineralizagdo em EDTA. As amostras foram processadas para andlises histopatologica,
sendo avaliados alguns parametros inflamatorios, presenca de hialinizacdo, superficies
trabeculares irregulares com ou sem osteoclastos, presenca de necrose tecidual e reabsorcao
radicular. O espago da movimentagao dentaria foi mensurado através de uma régua histologica
(Zeiss®). Ainda, foi mensurada através de um paquimetro digital (Messen®) a distancia entre
a face mesial do 1° molar superior esquerdo e o mini-implante, e entre a palatina do incisivo
central superior direito e o mini-implante. Apds 7 dias de MDI, detectou-se uma redugdo da
massa corpdrea, entretanto esta foi recuperada apdés 14 dias. Quanto a mensuragdo da
movimentagdo, verificou-se que a instalacdo de dispositivo ortodontico promoveu uma reducao
da distancia entre o molar superior e mini-implante, indicando uma movimentagao deste dente
no sentido mesial. Quando avaliada em porcentagem essa reducao foi de (11,08 £1,23)% em 7
dias e (17,68+1,97)% em 14 dias. Ainda houve uma diferenga significante entre 7 e 14 dias, o
que corroborou com as medidas histologicas, as quais mostraram que a distancia inicial passou
de (31,06+1,41)u para (61,71£2,59)n em 7 dias e (74,75+4,94)un em 14 dias. Na analise
histoldgica, observou-se que a MDI promoveu alteragdes periodontais e pulpares, em relacao
ao grupo controle, entretanto ndo houve diferenca entre os diferentes grupos submetidos a
movimentacdo com ancoragem esquelética. A MDI com ancoragem em mini-implantes ¢é
eficiente, tem reprodutibilidade e apresentou mesializagdo significativa do molar superior
esquerdo. As alteragdes histologicas ndo variaram entre os tempos avaliados. Nao houve
envolvimento pulpar na MDI em 7 e 14 dias.

Palavras-chave: Técnicas de movimentagdo dentaria, Ratos, Procedimentos de Ancoragem
Ortodontica



ABSTRACT

Induced tooth movement (MDI) promotes morphological changes, which culminate in cellular
responses with the release of inflammatory mediators. These phenomena can be induced by the
application of an orthopedic force with a closed nickel-titanium (NiTi) spring in a rat model.
Orthodontic mini-implants promote a skeletal anchorage without the undesirable effects of
anchorage loss, as occurs with MDI with dental anchorage. In this context, the objective was to
analyze morphological alterations in an experimental model of MDI with skeletal anchorage,
using orthodontic mini-implants in two different times. For this, 20 Wistar rats were used,
weighing between 180 and 220 grams, divided in two groups with experimental time of 7 and
14 days. In both groups, the animals underwent the installation of a closed NiTi spring, one end
of which was fixed around the left upper first molar and the other end attached to the mini-
implant. The contralateral hemiarate of both groups was used as control (GC). After the MDI
period, the animals were submitted to euthanasia and their hemiarates were removed and fixed
in 10% buffered formalin for further EDTA demineralization. Samples were processed for
histopathological analysis, and some inflammatory parameters, presence of hyalinization,
irregular trabecular surfaces with or without osteoclasts, presence of tissue necrosis and root
resorption were evaluated. The tooth movement space was measured using a histological rule
(Zeiss®). In addition, the distance between the mesial aspect of the upper left 1st molar and the
mini-implant was measured using a digital caliper (Messen®) and between the right upper
central incisor palate and the mini-implant. After 7 days of MDI, a reduction in body mass was
detected, however, this was recovered after 14 days. As to the measurement of the movement,
it was verified that the installation of orthodontic device promoted a reduction of the distance
between the upper molar and mini-implant, indicating a movement of this tooth in the mesial
sense. When evaluated in percentage, this reduction was (11.08 = 1.23)% in 7 days and (17.68
+ 1.97)% in 14 days. There was still a significant difference between 7 and 14 days, which
corroborated with the histological measurements, which showed that the initial distance
changed from (31.06 + 1.41) pto (61.71 £ 2.59) pin 7 days and (74.75 £ 4.94) pwin 14 days. In
the histological analysis, it was observed that the MDI promoted periodontal and pulp
alterations, in relation to the control group, however there was no difference between the
different groups submitted to the movement with skeletal anchorage. MDI with anchorage in
mini-implants is efficient, has reproducibility and presented significant mesialization of the
upper left molar. The histological changes did not vary between the evaluated times. There was
no pulp involvement in MDI at 7 and 14 days.

Keywords: Orthodontic anchorage procedures, Tooth movement techniques, Rats.
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1 INTRODUCAO

A movimentagdo dentaria decorrente da aplicacdo de uma forca ortodontica €
dependente da remodelacdo dos tecidos periodontais, incluindo polpa dentéria, ligamento
periodontal (LP), osso alveolar e gengiva (DOLCE; SCOTT MALONE; WHEELER, 2002). O
movimento ortoddntico continuo e equilibrado ¢ caracterizado por reabsorc¢ao e deposi¢ao Ossea
nos locais de compressdo e tensdo, respectivamente (BROOKS et al., 2009).

Quando expostos aos varios graus de magnitude, frequéncia e duragdo da carga
mecanica, os tecidos de sustentacdo adjacentes ao dente a ser movimentado apresentam
alteracdes morfologicas que podem ser visualizadas microscopicamente. Ocorre alteracdo do
fluxo sanguineo e eletroquimico dos tecidos periodontais, resultando na sintese local e liberagao
de varias moléculas, como citocinas, fatores de crescimento, fatores estimuladores de colonia,
enzimas e neurotransmissores (D’APUZZO et al., 2013). Estas alteracdes levam a geracdo e a
propagac¢ao de cascatas de sinaliza¢do que culminam em reagdes bioquimicas e celulares nestes
tecidos (REAL et al., 2009).

No lado de compressdo, ocorre o recrutamento de mondcitos da circulacao
sanguinea que sdo estimulados pelo ligante ativador do receptor do fator nuclear kB (RANKL)
a se fusionarem e formarem células gigantes semelhantes a osteoclastos, culminando em maior
reabsor¢ao 6ssea. Por outro lado, as forgas de tensdo estimulam sintese e liberagao de citocinas
que tém uma influéncia negativa sobre a expressdo de Fator de Necrose Tumoral a (TNF-a) e
Interleucina 1B (IL1-B). Assim, ocorre um estimulo da sintese de Osteoprotegerina (OPG), que
inibe a diferenciagdo de osteoclastos e induz a deposigdo 6ssea (CORREA et al., 2017). Esse
evento ¢ acompanhado de rearranjo das fibras periodontais, onde as novas fibras de Sharpey
sdo formadas e incorporadas as fibras periodontais existentes (BALOUL, 2016).

A compressdo vascular decorrente da aplicacdo de forgas ortodonticas, além dos
limites fisioldgicos de tolerancia dos tecidos periodontais e do complexo dentinopulpar pode
induzir a hipdxia pulpar, o que leva a uma resposta inflamatoria e, assim, pode-se esperar que
a polpa passe por um processo de remodelacio apds o movimento dentdrio (ROMER et al.,
2014).Ainda, podem ser observados uma reducdo do volume da cavidade pulpar, hemorragia,
e necrose (SANTAMARIA JR et al., 2007).

Outros sinais indicam um processo adaptativo do tecido pulpar diante de forcas
compressivas. Entre estes, destacam-se a presenca de macrdfagos, alteracdo da camada

odontoblastica, edema do tecido conjuntivo, aumento de células progenitoras e fibroblastos
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(SANTAMARIA JR et al,, 2007; GRUNHEID; MORBACH; ZENTE, 2007), nédulos e
calcificagdo total do espaco interno do canal radicular (COHEN; HARGREAVES, 2006).

A forca de tracdo aumenta a produ¢do de vérias citocinas, o que pode levar a
reabsorcdo radicular inflamatoria durante o movimento dentario (KAKU et al., 2014).Embora
ndo esteja totalmente esclarecido os fatores que causam reabsorc¢ao radicular, esta foi associada
com a expressdo diferencial de algumas moléculas, tais como IL-1B, OPG, RANKL e
osteocalcina, os quais regulam a func¢ao de osteoblastos e osteoclastos. RANKL ¢ regulado em
resposta a forgas compressivas através da PGEz. A osteoclastogénese e 0 movimento dentério
mediados por RANKL s3o ambos inibidos pela transferéncia de genes de OPG. Assim, um
aumento do RANKL e uma diminui¢ao da osteoprotegrina tem um impacto negativo sobre a
terapia do movimento dentario, pois pode causar reabsor¢ao radicular grave (BALOUL, 2016).

A ancoragem ortodontica ¢ um dos aspectos mais desafiadores da Ortodontia, pois
impedir o movimento indesejado dos dentes pode resultar em tratamento ortodontico mais
seguro e menos complicado (FERNANDEZ-GONZALES et al., 2016). Com o aprimoramento
das técnicas de implante, foram desenvolvidos mini-implantes para serem utilizados como
dispositivos que permitem uma ancoragem esquelética visando fornecer resisténcia ao
movimento dentario indesejado. Ao contrario dos implantes convencionais, os mini-parafusos
ortodonticos dependem da retencdo mecanica, e ndo da osseointegragdo, para estabilidade,
podendo receber carga imediata (COUSLEY, 2012).

Entre as numerosas vantagens desses dispositivos, estdo o baixo custo, dimensdes
variaveis, facilidade nos procedimentos de inser¢ao e remocao e possibilidade de aplicacao de
carga imediata, reduzindo o tempo de tratamento ortodontico em comparagdo com dispositivos
que requerem periodo de cicatrizagdo (MOTOYOSHI et al., 2005; PRABHU; COUSLEY,
2006).

Embora alguns autores tenham utilizados os dispositivos de ancoragem esquelética
como uma ferramenta para possibilitar estudos de movimentacdo dentaria induzida com forga
de ativacdo mais constantes, ndo ha padronizagdo quanto a espécie animal e nem quanto as
caracteristicas do dispositivo de ancoragem (KAMEYAMA et al., 2002; KAMEYAMA et al.,
2012; KAWAZOE et al., 2012; KAPAITUR et al., 2013; KAPAITUR et al., 2014,
FERNANDEZ-GONZALES et al., 2016; MATSUMOTO et al, 2017).

O modelo animal em ratos Wistar tem se mostrado adequado para estudar as fases
iniciais da movimentagdo dentdria induzida (MDI) (IBRAHIM et al., 2017). Muitas sdo as
vantagens de seu uso, pois podem ser obtidos por um baixo custo, sdo faceis de manter e

manipular, e permitem um bom controle genético (REN et al., 2004). Essas vantagens
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contribuiram para que esses modelos substituissem os modelos pioneiros que empregavam
cachorros (SANDSTEDT, 1901) e macacos (OPPENHEIN, 1911).

Um modelo amplamente empregado para estudar a movimentacdo dentaria
induzida foi introduzido por Heller e Nanda (1979), e modificado por Martins Ortiz (2004), que
utiliza uma mola fechada de aco inoxidavel amarrada ao primeiro molar superior esquerdo com
fio de amarrilho e, apos a ativagdo da mola, a outra extremidade ¢ fixada aos incisivos centrais
superiores por meio de fio de amarrilho. Ainda, ¢ utilizada resina composta para criar uma
reten¢do adicional (FRACALOSSI et al., 2009).

Como essa abordagem envolve um dente em erup¢do continua, ¢ dificil ou
impossivel manter uma forca padronizada durante o periodo experimental. Consequentemente,
existem duvidas quanto a interpretagdo dos resultados com este método (REN et al., 2004;
AMARAL, 2010).

Diante disso, ¢ importante o desenvolvimento de um modelo experimental com o
uso de ancoragem esquelética em animais para que o mesmo seja avaliado quanto aos possiveis

beneficios para andlise de alteragdes histoldgicas nos tecidos dentais e periodontais.

2 JUSTIFICATIVA

Grande parte dos estudos de movimentagdo dentaria induzida em ratos Wistar
utilizam incisivos superiores como ancoragem. No entanto, como estes dentes nesta espécie
animal possuem erupcao continua, a posi¢ao do dispositivo se mantém incerta, uma vez que a
forca ndo se mantém estavel, resultando em uma ancoragem menor. Este fato gera possiveis
vieses quando a avaliagdo da movimentagdo ortodontica ¢ realizada em ratos, o que pode
comprometer significativamente os resultados dos experimentos. A utilizagdo de ancoragem
esquelética em estudos em animais sdo muito escassos na literatura, uma vez que ndo existe
uma padronizac¢do quanto ao dispositivo de ancoragem e a espécie animal a ser empregada.

Portanto, faz-se necessario o desenvolvimento de um modelo valido para realizagdo
de estudos experimentais com ancoragem esquelética, a fim de possibilitar metodologias que
possibilitem a obten¢do de resultados mais confidveis na mensuragdo da taxa de movimentagao
do molar superior esquerdo no sentido mesial e a andlise dos parametros morfologicos e
histologicos dos tecidos dentarios, Osseos e periodontais decorrentes da MDI sem os efeitos

indesejaveis da perda de ancoragem.
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3 OBJETIVOS
3.1.0bjetivo geral
Estabelecer um modelo experimental para MDI em ratos com ancoragem esquelética

com for¢a controlada e estabilizada.

3.2. Objetivos especificos

e Mensurar o movimento dentario resultante da MDI em diferentes periodos;

e Medir a distancia microscopica entre primeiro e segundo molar resultantes da MDI;

o Identificar as alteracdes histoldgicas na microestrutura 6ssea, no ligamento periodontal
e no complexo dentinopulpar do molar superior esquerdo decorrentes da MDI nos dois
periodos de movimentacao;

e Comparar o grau de remodelagdo ocorrida nos os tecidos Osseos, periodontais e
complexo dentinopulpar do molar superior esquerdo decorrentes da MDI em diferentes

periodos.

4 MATERIAIS E METODOS
4.1. Animais

A amostra desse trabalho foi constituida de 20 ratos machos da linhagem Wistar
(Rattus norvegicus, albinus), com peso entre 180 e 220 gramas, adquiridos no Biotério do
Nucleo de Pesquisa e Desenvolvimento de Medicamentos (NPDM). Durante todo o
procedimento experimental os animais permaneceram acondicionados em gaiolas acrilicas
transparentes contendo cada uma 3 a 5 animais. Cada gaiola com microisoladores, climatizadas
e com controle da qualidade do ar, foi forrada com serragem e os animais possuiam acesso a
comida ad libitum e a 4gua, em temperatura de 24° C e ciclos de claro/escuro de 12 horas. Apo6s
a instalacdo do dispositivo para MDI os animais receberam a mesma ragdo, porém triturada

durante as primeiras 48 horas para que os mesmos realizassem menor esforco mastigatorio.

4.2.Delineamento do estudo
Os animais foram divididos de modo randomizado em dois grupos, o grupo
submetido & MDI por um periodo de 7 dias (n=11) e outro por um periodo de 14 dias (n=10).

O primeiro molar superior esquerdo de cada animal foi movimentado no sentido mesial com 50
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gF de forca. O primeiro molar superior direito dos animais nao recebeu forga ortodontica, sendo
utilizado como controle (GC) (n=21).

Cada animal recebeu um mini-implante ortodontico instalado 2 mm distal do
incisivo superior direito, que funcionou como unidade de ancoragem esquelética para o
movimento mesial do primeiro molar superior esquerdo (KAMEYAMA et al., 2002).

Nos periodos de 7 e 14 dias apds aplicagdo da forcas ortodonticas, os animais de
cada grupo foram submetidos a eutandsia por sobredosagem anestésica. Ainda, as hemiarcadas
foram analisadas macroscopicamente, e em seguida, foram removidas para posterior analise

histolégica (FERNANDEZ-GONZALEZ et al., 2012).

4.3.Instalacdo e ativacio do mini-implante

Antes da instalacdo do dispositivo para realizar a MDI, os animais foram
anestesiados, por via intraperitoneal, com uma combinacdo de Cloridrato de Quetamina
90mg/Kg, anestésico geral injetavel, e Cloridrato de Xilasina 10mg/Kg, relaxante muscular e
analgésico. Sob anestesia, um abridor de boca foi instalado com a finalidade de facilitar o acesso
a cavidade bucal do animal durante os procedimentos operatorios. Como alguns estudos
mostraram que anti-inflamatoérios ndo esteroidais (AINES) interferem na movimentacao
dentéria, nenhum farmaco foi administrado no periodo po6s operatdrio para o controle de dor
(AKHOUNDI et al, 2010; KNOP et al., 2012; CORREA et al., 2017).

O sistema de forga aplicado nos dois grupos foi composto de duas sec¢des de fio de
amarrilho 0,020” (Morelli®, Sorocaba, SP) € uma mola fechada de niquel-titinio (NiTi) 6 mm
(Morelli®, Sorocaba, SP).

Em ambos os grupos um segmento de fio de amarrilho de 0,020” com
aproximadamente 7 cm de comprimento foi inserido abaixo da ameia distal do primeiro molar
superior esquerdo com o auxilio de uma porta-agulha Mathieu (Golgran®), no sentido de
lingual para vestibular, e a bochecha do animal foi afastada com auxilio de uma pinga clinica.
O fio circundou toda a regido cervical ao redor do primeiro molar superior esquerdo para fixar
uma das extremidades da mola e a seguir foi trefilado.

Um mini-implante autoperfurante com didmetro de 1,4mm e comprimento de
6,0mm sem perfil transmucoso (SIN® POT 1406) foi instalado 2 mm distal do incisivo superior
direito com auxilio de uma chave de mao (SIN® CDM 02) e chave de mao para micro parafusos
(SIN® CMPO 70). A extremidade livre da mola de sec¢do fechada, que foi instalada no
primeiro molar superior esquerdo, como descrito anteriormente, foi presa com fio de amarrilho

passando pelo orificio presente na cabeca do dispositivo de ancoragem e em seguida trefilado.
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Em ambos os grupos o mini-implante recebeu carga imediata com ativa¢do da mola com uma
forca de 50gF, mensurada por meio de um dinamoémetro ortodontico de forcas leves, que mede
forcas no intervalo de 25gF a 250gF (Morelli®, Sorocaba, SP. Referéncia: 427172) (Figura 1).

Finalizada a instalacdo do dispositivo, os animais foram monitorados quanto a
hipotermia e os sinais vitais aferidos até sua completa recuperacdo anestésica. Posteriormente,
os animais foram acomodados novamente em suas caixas. Os animais receberam racao em po

nas primeiras 48 horas apds o procedimento de instalagdo dos dispositivos para MDI.

O
2

Figura 1. Desenho esquematico do modelo de movimentagio dentaria induzida com ancoragem em mini-

implantes. Fonte: Adaptado de Kawazoe et al. (2012)

4.4.Parametro de mensuracio da peca ex-vivo
A andlise da pega ex-vivo foi realizada pela comparacdo das distincias entre a face
mesial do primeiro molar superior esquerdo e o mini-implante. A fim de observar a ancoragem
e fixacdo dos Mls, foram verificadas as distancias entre o incisivo superior direito e o MI. As
mensuracdes foram executadas por um Unico examinador calibrado de forma cega, através de
um paquimetro digital (Messen®) (MARQUEZAN; BOLOGNESE; ARAUJO, 2010; CHOI et
al, 2009).

4.5.Confec¢ao das laminas histolégicas
Apb6s o periodo experimental, foi realizada a eutandsia dos animais com
sobredosagem de solucdo anestésica de Quetamina e Xilasina. As maxilas foram removidas e

seccionadas na sutura palatina para obtencdo das hemiarcadas prontamente identificadas em
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direita (controle) e esquerda (experimental) que foram imediatamente fixadas em formol 10%
neutro durante um periodo de 24 horas.

Com uma lamina de aco, foram realizados cortes para reducdo de tecido excedente
das pecas, sendo, inicialmente, a por¢do dos maxilares contendo os incisivos cortada e
descartada, obtendo-se uma amostra composta apenas por fragmentos contendo os trés molares
superiores em ambos os lados. Estes fragmentos foram submetidos a descalcificagio em
suspensdao de EDTA 10% por 30 dias, com trocas semanais da solu¢do desmineralizante. Apds
este periodo de descalcificagdo, um corte no lado vestibular e paralelo ao longo eixo dos
molares superiores foi realizado e as amostras foram processadas. Apds o processamento as
pecas foram incluidas em parafina com a superficie vestibular voltada para o plano da
microtomia. Os blocos de parafina foram seccionados em micrétomo semiautomatico (Leica®),
com cortes de 4 um de espessura para confec¢do de laminas histologicas coradas com
hematoxilina-eosina de Haris. Apds a montagem da laminula de vidro e secagem as laminas
armazenadas numa caixa propria. As laminas foram analisadas com o auxilio de microscopio

optico (Olympus® CX41), conforme protocolo adaptado de Junqueira e Junqueira, 1993.

4.6.Analise histologica

A andlise histologica foi realizada no Laboratério de Patologia Bucal do
Departamento de Clinica Odontologica da UFC, onde foram observadas e descritas as
caracteristicas histoldgicas detectadas em cada tempo da movimentacdo dentaria. O espago
decorrente da movimentagdo dentdria, compreendido entre o primeiro e o segundo molar
superior esquerdo, foi mensurado através de uma régua histoldgica (Zeiss®) calibrada com 1
mm. Além disso, os primeiros molares superiores esquerdos foram examinados para
diagnosticar o estado pulpar e periodontal de acordo com os seguintes achados (Adaptado de

Fracalossi et al. (2009).

Fenomenos pulpares
e Desorganizacao da camada odontoblastica
e Vacuolizagdo celular
e Edema
e Congestao vascular

e Hemorragia
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Infiltrado inflamatério  (leucocitdrio com polimorfonucleares neutrdfilos e

mononucleares)

Foram atribuidos escores de acordo com a intensidade dos achados pulpares, sendo eles:

» 0: sem alteragdes pulpares (organiza¢do da camada de odontoblastos, formacao de pré-

dentina, congestdo vascular ocasional, presenca de células fusiformes).

» 1: desorganizacdo da camada de odontoblastos, vacuolizagdo celular, discreta congestao

vascular, leve edema.

» 2: desorganiza¢do da camada de odontoblastos, vacuolizagdo celular, moderado edema,

moderada congestdo vascular, hemorragia, presenca de discreto a moderado infiltrado

inflamatorio.

» 3: desorganizagdo da camada de odontoblastos, vacuoliza¢do celular, moderada a

intensa congestdo vascular, intenso edema, presenga de intenso infiltrado inflamatorio.

Fenomenos periodontais

Congestao vascular

Hemorragia

Infiltrado inflamatorio neutrofilio e/ou mononuclear
Reabsor¢ao dssea com ou sem visualizagdo de osteoclastos
Hialinizacao do ligamento periodontal

Reabsor¢ao dentinaria e¢/ou cementaria

Os escores periodontais foram atribuidos de acordo com a intensidade dos achados

mencionados acima;

» 0: Auséncia de alteragdes periodontais (fibras coldgenas integras, crista Ossea

preservada, ocasionais vasos ectasicos, epitélio juncional constituido por poucas
camadas celulares).

1: Migracao e discreta hiperplasia do epitélio juncional, presenca de discreto infiltrado
de células mononucleares, preservagdo parcial e superficial das fibras coldgenas,
reabsorc¢do parcial da crista 6ssea, ocasionais vasos ectasicos.

2: Migracao e hiperplasia do epitélio juncional, presenga de discreto a moderado
infiltrado neutrofilico e de células mononucleares, destrui¢do parcial das fibras
coladgenas, hialinizagdo do ligamento periodontal, reabsor¢do Ossea com ou sem

visualizagdo de osteoclastos, vasos ectasicos.
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» 3: Migragdo e hiperplasia do epitélio juncional, presenca de moderado a intenso
infiltrado neutrofilico e de células mononucleares, destruicao das fibras colagenas,
hialiniza¢do do ligamento periodontal, reabsor¢do 6ssea com ou sem visualiza¢do de

osteoclastos, vasos ectasicos, hemorragia, reabsor¢do dentindria e/ou cementaria.

4.7. Analise estatistica

Os dados foram submetidos os testes de normalidade de Kolmogotov-Smimov. Os
dados paramétricos foram apresentados como média tEPM e foram avaliados pela Analise de
Variancia (ANOVA) seguida de pds-teste de Bonferroni. Os dados ndo paramétricos foram
apresentados como mediana seguida de seus valores extremos, e foram aplicados os Testes de
Kruskall-Wallis e Dunn. As medidas de animais obtidas antes e ap0s a instalacdo da mola foram
submetidas ao teste t pareado. O nivel de significancia adotado foi p<0,05. O software utilizado

foi o GraphPad Prism® 6.0.

4.8. Aspectos éticos
A realizagdo dos experimentos foi aprovada pela Comissdo de Etica no Uso de
Animais (CEUA) sob ntmero 7763310118 (ANEXO) e respeitou todas as diretrizes
experimentais, buscando minimizar o sofrimento dos animais, causando danos minimos. Como
medicamentos anti-inflamatorios ndo esteroidais tém sido relatados na literatura como agentes
capazes de interferir na movimentagdo dentaria (KNOP et al., 2012), ndo utilizamos nenhuma

medicagdo que fosse capaz de inibir a remodelagdo 6ssea na movimentagao.

5. RESULTADOS

Nenhum dos animais apresentou complicagdes pds-operatoérias, permanecendo
saudaveis durante todo o experimento e ndo houve infecg¢des perceptiveis em mucosa ou perda
do dispositivo de ancoragem esquelética. No que concerne a massa corpdrea dos animais, houve
uma perda significante (p<0,0001) no periodo de 7 dias, entretanto, em 14 dias, o peso foi
recuperado e houve um aumento significante em relagdo ao periodo inicial da instalagcdo da

mola (p= 0,0076) (Gréafico 1).
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Grifico 1. Diferenca de massa corporea dos animais no dia da instalacdo da mola e do mini implante (DO0),

e apos 7 e 14 dias
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*p<0,05 em relagdo a DO (instalagdo da mola); #p<0,05 em relagdo a 7 dias. ANOVA e pds-teste de Bonferroni.

A mensuragdo da distdncia em milimetros entre o primeiro molar superior esquerdo
e o mini-implante foi realizada através de um paquimetro digital. Essas medidas foram
comparadas antes da instalagdo da mola (D 0) e no momento da eutanasia nos dias 7 (9,13+0,12)
e 14 (8,34+0,22). Houve uma diferenca estatisticamente significante, quando comparado os
grupos submetidos & movimentac¢do, em relagdo ao periodo inicial (p<0,0001).

Ainda, entre os tempos de 7 e 14 dias, houve uma redug¢ao significante da distancia,
caracterizando a mesializa¢cdo do molar superior esquerdo (p=0,0052) (Grafico 2). Quando
avaliada em porcentagem a movimentacdo do molar foi (11,08+1,23)% maior em 7 dias e

(17,68+1,97)% maior aos 14 dias (Grafico 3).

Grifico 2. Distincia entre molares esquerdos e mini-implantes em milimetros.
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Apos 7 ou 14 dias os animais foram submetidos a eutanasia, e foi obtido a distdncia em milimetros por meio de
paquimetro digital. Teste t pareado *p<0,05 em relagdo a DO (dia da instalagdo da mola) #p<0,05 em relagdo a 7

dias.
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Grifico 3. Movimentagdo dentaria em porcentagem dos molares esquerdos de animais, os quais foram

submetidos a eutanasia em 7 e 14 dias.
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*p<0,05 em relagdo a D7. Teste t ndo pareado.

A movimentagdo do dispositivo de ancoragem esquelética foi calculada pela
distancia entre a face distal do incisivo superior direito e o mini-implante. Houve mudanga nas
distancias apos 7 (1,93+0,09) e 14 dias (2,64+0,19), porém ndo foram estatisticamente
significantes (p>0,05), em relacdo ao periodo inicial da MDI (Gréfico 4). Logo, ndo foi

considerada uma perda importante da ancoragem do dispositivo.

Grifico 4. Distincia entre incisivos centrais e mini-implantes em milimetros.

~ 31

= -

S

N 7:__

=

v 2 oo

N

IS

3

="

Nl

=

S

2

QO' T
D0 D7 D0 D14
MDI (7 dias) M DI (14 dias)

Ap6s 7 ou 14 dias os animais foram submetidos a eutanasia, e foi obtido a distdncia em milimetros por meio de

paquimetro digital. Teste t pareado entre o DO (instalagdo da mola), D7 e D14.

A amplitude do movimento dentario utilizando régua histologica (Zeiss®)
confirmou os achados da mensuragdo da mesializacdo do molar em relagdo mini-implante.
Houve movimentagdo estatisticamente significante do primeiro molar superior esquerdo no

sentido mesial em 7 e 14 dias. A distancia inicial correspondeu a (31,06 £1,41)um. Em 7 dias,
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houve um aumento significante para (61,71 £ 2,59) um (p<0,0001), e no 14° dia, obteve-se uma
medida de (74,75+4,94) um, a qual foi significativamente maior, em relacdo ao controle

(p<0,0001) e ao periodo de 7 dias (p=0,0438) (Grafico 5).

Grafico 5. Mensuracido da distincia entre as juncdes cemento-esmalte dos primeiros e segundos molares

superiores, utilizando a régua histologica (Zeiss®).
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ANOVA e pos-teste de Bonferroni. *p<0,05 em relagdo a instalagdo da mola; #p<0,05 em relacdo a 7 dias.

A andlise histologica, realizada por meio da analise da regido interproximal entre
primeiros e segundos molares e da regido interrradicular do primeiro molar, mostrou no grupo
controle integridade dos tecidos dentarios e periodontais, o que classifica todos os espécimes
no escore pulpar e periodontal 0. As seguintes caracteristicas de normalidade foram observadas,
presenca deepitélio juncional intacto, com poucas camadas celulares, fibras colagens integras,
crista Ossea preservada e ocasionais vasos ectasicos. Na polpa, visualizou-se pré-dentina
formada, camada de odontoblastos organizada, presenca de células fusiformes e congestao
vascuar esporadica.

Nos periodos experimentais de 7 e 14 dias obeservou-se que ocorreu em ambos 0s
grupos migragdo e hiperplasia do epitélio juncional, infiltrado neutrofilico que variou de
discreto/moderado a moderado/intenso, destruicdo de fibras colagenas, hialinizagdo do LP,
reabsorcdo Ossea com ou sem visualizacdo de osteoclastos, vasos ectasicos, hemorragia e
reabsor¢do cementaria e/ou dentindria. Sendo particularmente importante a a grande reabsor¢ao
encontrada na regido mesial da raiz distovestibular. A classificagdo em escores periodontais
ndo presentou diferenca estatisticamente significante entreos grupos sendo que houve variacao
das caraceristicas entre os escores 2 € 3.

Quando observado os pardmetros pulpares a intensidades dos achados variou entre

os as caracteristicas que compde os escores 1 e 2. A desorganiza¢do da camada odontobléstica
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foi observada em todos os animais do grupo experimental,assim como a vacuolizagdo celular,
congestao vascular e edema. Em alguns animais também foi observada hemorragia e presenca
de discreto a moderado infiltrado inflamatério. Nao foi encontrado em nenhum dos animais
sinais intensos de inflamag¢do pulpar. Em apenas um animal no grupo controle foi encontrada
calcificagdo distrofica.

A andlise estatistica mostrou que houve diferenga significativa dos escores
atribuidos aos pardmentros pulpares e periodontais entre o grupo controle eos grupos
experimentais, porém a diferenca entre os grupos experimentais de 7 e de 14 dias ndo foi
estatisticamente significante embora a mediana do grupo com MDI de 14 dias fosse menor que

a do grupo 7 dias(Tabela 1).

Tabela 1 — Escores histolégicos referentes aos parimetros pulpares e periodontais da movimentagao

dentiria com ancoragem esquelética.

Parametros Polpa Periodonto

Grupos

Controle 0(0- 0(0-0)
0)

MDI (7 2(1-  3(2-3)*

dias) 2)*

MDI (14 1(1- 3(@2-3)*

dias) 2)*

Na eutandsia, foram obtidas laminas histoldgicas, e a partir da observagdo destas, foi obtido escores de acordo com os
parametros analisados na polpa e no periodonto. Os valores representam mediana, seguido dos valores maximos € minimos
dos escores de hemiarcadas direitas (controle), e de hemiarcadas submetidas & movimentagdo dentaria em 7 dias e 14 dias.

*p<0,05 em relagdo ao Controle. Teste de Kruskal-Wallis e pds-teste de Dunn.
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Figura 2. Fotomicrografias do corte longitudinal das hemiarcadas do lado direito, grupo controle (imagens
A, B e C) e do lado esquerdo nos periodos de 7 (imagens D, E e F) e 14 dias (G, H e I). Aumento de 50x da
regido interproximal dos molares superiores (imagens A, D e G). Aumento de 100x da regido inteproximal dos
molares superiores (imagens B, E ¢ H). Aumento de 100x da regido de furca dos primeiros molares superiores
(imagens C, F e I).

Aumento de 50x da regiao interdental Aumento de 100x da regido interdental | Aumento de 100x da regido de furca




25

6. DISCUSSAO

O desenvolvimento de uma sistema de ancoragem ¢ particularmente importante na
Ortodontia, pois uma vez que uma forga ¢ aplicada a um dente ou grupo de dentes, uma forca
oposta de igual intensidade ¢ gerada. O sistema de mini-implantes ¢ um método de ancoragem
amplamente empregado para suprir o efeito das forgas reativas indesejaveis. Estes dispositivos
resistem as forgas que variam entre 50 e 250 gF e sdo estaveis quando forgas horizontais ou
verticais sdo aplicadas, desde que essas ativagdes causem momentos rotacionais minimos
(COSTA; RAFFAINI; MELSEN, 1998).

Embora a reten¢d@o mecanica seja o principal fator para estabilidade, este dispositivo
pode receber carga imediata (LIN et al., 2010; MELSEN; COSTA, 2000) ou ap6s um periodo
de cicatrizagao de 2 semanas (COUSLEY, 2012). Outros autores apontam que a carga aplicada
durante as primeiras 2 semanas de tempo de cicatriza¢do danificaria a estabilidade do mini-
implante, sendo somente apos 4 semanas, a fixagdo do mini-implante ao osso, forte o suficiente
para suportar sua ativacdo (WU; BAI; WANG, 2009).

O desenvolvimento do modelo de MDI com ancoragem em mini-implantes em ratos
mostrou evidéncias que este dispostivo pode ser usado como meio para fornecer uma
ancoragem eficaz com um nivel de forga ideal para obtencdo do movimento dentirio e
estatisticamente significativo (KAMEYAMA et al., 2002; KAMEYAMA et al., 2003;
KAPAITUR et al., 2014), ainda que a ancoragem com mini-implante ndo seja absoluta,
podendo sofrer deslocamentos e decréscimo na quantidade da for¢a (KAPAITUR et al., 2014)

Nossos resultados mostraram que houve um deslocamento mesial do primeiro
molar superior esquerdo, com elevada taxa de sucesso, semelhante a obtida por Fernandez-
Gonzales et al. (2016) no periodo de 14 dias e superior a encontrada por Kaipatur et al. (2014).
Os nossos resultados mostraram que houve uma mudanga, embora ndo significativa, na posi¢ao
do dispositivo de ancoragem. Esse achado estd em concordancia com outros autores, cuja
analise de elementos finitos em MDI com ancoragem esquelética em ratos Sprague-Dawley
detectou o deslocamento do dispositivo de ancoragem de 0,014 mm do dia zero a 4* semana,
ndo sendo estatisticamente significante (KAPAITUR et al., 2014). Isto pode ser explicado pela
ativagdo com carga imediata no o0sso pouco denso do animal, uma vez que foi demonstrado que

a ancoragem ¢ criticamente dependente do osso peri-implantar (GABET et al., 2010).
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Quanto a aplicagdo de forga utilizada, varios estudos divergem quanto a ativagio
melhor deste dispositivo. Os trabalhos com ancoragem esquelética mostram forgas variaveis
entre 2 (KAMEYAMA et al., 2002) a 50 gF (FERNANDEZ-GONZALES et al., 2016;
MATSUMOTO; SRINGKARNBORIBOON; ONO, 2017). Neste trabalho, a for¢a de 50 gF foi
usada para produzir o movimento mesial do molar, pois ¢ uma for¢a consolidada em outros
estudo com MDI tanto os que usaram ancoragem esquelética (FERNANDEZ-GONZALES et
al., 2016; MATSUMOTO; SRINGKARNBORIBOON; ONO, 2017) quanto os que usaram
ancoragem dentdria (NAKANO et al., 2011; COUGHI et al., 2014; ROMER et al., 2014). A
eficacia da forga aplicada foi demonstrada pela mesializagdo significativa nos dois periodos de
movimentacdo dentaria, e pelas alteracdes microscopicamente observaveis nos tecidos
periodontais, incluindo a significativa hialinizag@o e reabsorc¢ao Ossea e radicular.

Sabe-se que a movimentagdo dentdria pode promover efeitos no periodonto de
protecdo e sustencdo, uma vez que interfere nos processos de remodelacdo dssea e
inflamatorios. Embora os efeitos pulpares decorrentes da MDI ndo estejam totalmente
elucidados, sugere-se que a forca ortoddntica durante a movimentacao dentéria pode induzir a
hipoxia pulpar que ativam respostas adaptativas e gerar processo inflamatério (ROMER et al.,
2014). Os traumas transitorios gerados em decorrénciada MDI podem gerar respostas pulpares
evidenciada por invasdo de macrofagos, proliferagdo celular, alteracdes vasculares,
desorganizacdo da camada de odontoblasto (GRUNHEIN, MORBACH, ZENTENER, 2007;
SANTAMARIA JR et al., 2007; VON BONL et al., 2012; YU et al., 2016) e calcificagdes
pulpares (KINDELAN et al., 2014).

Massaro et al. (2009) avaliaram alteragdes pulpares ao longo de 7 dias de MDI com
ancoragem nos incisivos superiores de ratos Wistar. Os autores ndo encontraram na polpa sinais
degenerativos ou infamatorios, ndo houve espessamento da camada pré-dentinaria e sinais
morfolégicos que pudessem mostrar qualquer efeito pulpar, embora ocasionalmente
visualizassem vacuolizacdo celular e perda de continuidade da camada de odontoblastos.

A andlise histoldgica do presente estudo mostrou reagdes pulpares inflamatorias
que variaram de leves & moderados em ambos os grupos experimentais em relacdo ao grupo
controle. Nao foi encontrada diferenca estatisticamente significante entre os parametros
pulpares entre os grupos experimentais, contudo a mediana variou entre eles, sendo 2 para o
grupo de MDI em 7 dias e 1 para o grupo de MDI em 14 dias. Von Bohl et al. (2014) também
ndo encontraram diferengas histologicas significativas entre a 1° e 2° semanas de MDI, sendo a
presenca de células inflamatorias no tecido pulpar, assim como nimero e didmetro dos vasos

sanguineos, maiores no grupo experimental do que no grupo controle. Neste trabalho, foi
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possivel visualizar formagdo de pré-dentina, desorganizagdo da camada de odontoblastos e
vacuoliza¢do celular, congestdo vascular e edema, que variaram de leve a moderado,
hemorragia e presenga de discreto a moderado infiltrado inflamatorio.

Nao encontramos em nossos resultados necrose ou calcificagdao pulpar decorrente
da MDI com ancoragem esquelética no periodo de 7 e 14 dias, resultado semelhante ao
encontrado por Consolaro, Consolaro (2018).

Forcas mecanicas frequentemente causam a hialinizagdo, culminando em uma necrose
no ligamento periodontal e reabsor¢do radicular e d6ssea (ARIFFIN et al., 2011). Estudos
também mostraram que, o aumento da for¢ca ndo aumenta a movimentacao dentéria, porém pode
aumentar a taxa de reabor¢ao radicular. Além do mais, uma maior reabsorc¢ao radicular aparece
com o uso de forgas ortodonticas mais pesadas, com distor¢des do arranjo normal de fibras
periodontais (NAKANO et al., 2015; VON BOHL et al., 2004).

Este evento envolve diferenciagdo, fusdao e ativagdo de osteoclastos recrutados e
ativados pelo aumento da produgdo de citocinas inflamatdrias no ligamento periodontal, devido
ao estresse mecanico ou necrose do ligamento periodontal. Um estudo de MDI com ancoragem
em mini-implante, usando uma for¢a de 10gF, mostrou reabsor¢do radicular, relacionada ao
estresse mecanico continuo e hialinizacdo do ligamento periodontal (KAMEYAMA et al.,
2003).

Ainda, foi visualizada reabsor¢do dssea com atividade osteoclastica no lado mesial
da raiz distovestibular do primeiro molar superior esquerdo, correlacionando-se bem com a
direcdo do movimento. Achado semelhante foi encontrado por Bakathir et al. (2016), em um
estudo com MDI e ancoragem dentaria no periodo de 14 dias. Um estudo que usou a mesma
forca para produzir o movimento mesial, em um modelo de MDI com ancoragem em incisivos,
encontrou areas de reabsor¢do notdrias no periodo de 7 dias. Essas zonas reabsortivas
aumentaram de maneira significante até¢ o 10° dia e diminuiram no 14° dia (ZHOU et al., 2018).
Isto sugere que apds o 10° dia de MDI com ancoragem em incisivos ocorre um decréscimo na
movimenta¢do dentaria. Outro estudo, que usou 20 gF de for¢a para produzir o movimento
mesial do molar com ancoragem em mini-implante, ndo observou reabsor¢do radicular, porém
identificou migracao para apical do epitélio juncional na area de compressao (KAWAZOE et
al., 2013).

No estudo com MDI ancorada em mini-implante realizado por Fernandez-Gonzales
et al. (2016), sinais inflamatérios no epitélio juncional e grandes compartimentos de

remodelagdo 6Ossea contendo osteoclatos foram observados na zona de compressdo, sendo



28

raramente encontrados na zona de tensdo, sendo a movimentagdo significatica em 7, 14 e 21
dias.

Enquanto os estudos com MDI com ancoragem dentaria mostra uma reducao na
movimentacdo do molar, o modelo de MDI com ancoragem em mini-implantes, parece
prolongar o tempo de movimentagao dentaria, assemelhando-se mais com o ciclo de 21 dias de
movimentacdo dentdria em humanos. Nossos resultados mostraram a ocorréncia de
mesializacdo significativa em 14 dias, outros estudo como os de Kapaitur et al. (2013) e
Fernandez-Gonzales et al. (2015) mostraram movimento aprecidvel em 8 e 3 semanas
respectivamente.

A ancoragem esquelética em ratos Wistar ¢ uma alternativa viavel, visto que a
quantidade da mesializacdo do molar superior foi estatisticamente significativa com uma taxa
de sucesso absoluta apo6s instalagdo do dispositivo de mini-implante em duas semanas, embora
o dispositivo tenha mudado de posicao, essa nao foi estatisticamente significando. Além disso,
foi possivel observar reabsor¢do cementdria e dssea com presenga de osteoclastos na zona de
compressdo. As alteragdes teciduais pulpares foram limitadas a eventos hemodindmicos, sem

evoluir para degeneragdo irreversivel, independentemente do tempo de movimentagao.

7. CONCLUSAO

O modelo de MDI com ancoragem em mini-implante ¢ eficiente, tem
reprodutibilidade e apresenta mesializagdo significativa do primeiro molar superior esquerdo.
As alteragdes histologicas verificadas no ligamento periodontal ndo variaram entre os dois
tempos de movimentagdo. Nao houve envolvimento pulpar decorrente da MDI nos tempos

avaliados.
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