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AVALIACAO DA OSTEOINTEGRACAO EM ESPUMAS
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LLINTRODUCAO

O uso de diferentes implantes tem estimulado nio so a busca de maternms com
caracternsticas mas promissoras. mas lambem o desenyolvimento de novas teenologias,
exploranda os mateniais ja disponiv ers para obtengido de tormas estruturais mas adequadas
ao proposito de recuperagdo acelerada do paciente, Fste proposito pode ser sansferto pela
utithzagao de implantes com alta area de superficie especitica ¢ porosidade adequada
podendo levar a ump rapida adesdo de protemas ¢ macromoleculas. melhorando a
capacidade de osteomtegragio ¢ remodelamento osseo Una estrutura deste tipo pode ser
obuda a parur de um reticulo poroso consttuido de cerianucas que apresentam bouas
propicdades mecameas. como a alumma ¢ a zircoma. ja mvestigadas na arca medica para
lins estruturass (Hench, 1993) O conjunto de caractensticas como: boa estabmbdade
quumica ¢ fisica, resistencia mecanmica, dureza e modulo de Young '~ da mesma ordem de
vrandeza das heas de ago. tornam estas ceramicas, materins com potencial para reparo de
poryhes osseas em regioes supetas a abtas solicitagdes mecanmicas, locans puuco

recomendados para o uso de ceramicas como hudroxiapatita. por exemplo (Precom et al |
[799 Flench, 1993

Sabe-se que ceramicas a base de alumina ¢ de zircoma. apos sinterizagao adequada.
possuem altas densidades ¢ microestruturas controladas, tornando-se qualificadas para
parantir alto desempenho mecimeo ¢ estabilidude as paredes celulares dos implantes que
apresentam uma rede pernmmeavel de poros (Lopes et all 1996, Scpulveda. 19971 Esig




porosidade pode ser garantida pela estrutura particular que uma espuma apresenta. como
por exemplo. as espumas ceramicas obtidas a partir da tecnica do~gelcasting” de espuma, ja
testada com sucesso na obtengdo de espumas bioativas de idroxiapatta ¢ brovidro de
diferentes porosidades

Nesse trabalho, ceramicas porosas com alto poder de sustentagdo mecanica (alunina
¢ zircoma) obudas por “gelcastng”™ de espuma sao i estigadas quanto ao processo de
osteocondugdo baseado na porosidade ¢ composigio de cada matenal

2. MATERIAIS E METODOS

Ceramicas macroporosas a base de alumina ¢ zircoma foram obudas pela tecmica do
‘gelcasting™ de espuma. de acordo com a metodologia proposta por Sepulveda. (1997) A
peragdn da espuma ¢ provocada pela agnagdo vigorosa da suspensao aquosa constituida do
pa ceramico, monomeros ¢ agente dispersante em contato com wim surfactante nao 10nco.
sendo tambem necessana a adigdo de um imiciador ¢ catalisador para promover a
polimerizagdo 1 sin sta etapa € realizada em um sistema fechado (caixa de Tuyvas). isento
de oxigemo para assegurar uma reagdo de polimenizagdo mais cfetiva, garantindo maior
estabihidade as celulas. As espumas obtidas de alumina ¢ zircoma foram sintenzadas e
caracterizadas quanto a distribuigdo de tamanho de poros ¢ quanto a microestrutura, por
microscopra eletronmica de varredura.

Para venificar a osteomtegragio deste matenial, amostras cilindncas (3mm de
diametro ¢ 7-8 mm de alwra) das espumas sinterizadas toram confeccionadas ¢
estertlizadas por radiagao gama ¢ a seguir mseridas em tibias de coelhos adultos. albino
Nova Zelandia. pesando aproximadamente 3.0 kg de acordo ¢com o protocolo n™ 0992001
aprovado pela CEEA L Para investigar os mecanismos que atuam no metabolismo ossco, a
partir do 14" dia pos-cirurgia. foram aphcados a cada 2 semanas, marcadores osseos
MTuorescentes tetracichina (laranja escurod. calceina (verde) ¢ ahzanna (amarelo ocre).
respectivamente. Os coelhos foram sacrificados 8 semanas apos a cirurgia com altas doses
de sedativos, segumdo da remogao de suas tibias. A deposigao ossca ¢ o remodelamento
foram anahsados com base nas imagens obudas de laminas pohdas ongzinadas de cada
porgdo Ossea por microscopra de fluorescéncia e anahse histomorfomerrica. usando
microscopio NIKKON ECLIPSE L1000 acoplado a camera digital (MIDIA
CYBERNETICS) ¢ programa lmmage Pro Plus V' 4.5

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A configuragio dos poros (tamanho. forma ¢ distnbwigao) representa um dos fatores
mats relevantes na avaliagao da qualidade do reticulado. visando uma ostcomtegragao mius
sigmficatnva O reticulado poroso. Figura 1, obtido a partir da metodologia do “gelcasting”
de espuma apresentou caracterisnca promissora para osteointegragio. wentificada pela
estenicidade dos poros. geometna que ndo compromete o metabolisme osseo. pelas paredes
das células com presenga de nucroporos que tendem a facilitar a drenagem de hiquidos ¢
principalmente pela interconexao dos macroporos presentes em todas as amostras. A
avahagao da estrutura porosa pode ser acompanhada pela anahse da topogratia das espumas
ceramicas por ticroscopia eletromcea de varredura na bag |
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Figura | Micrografias obudas por MFV das espumas ceramicas (a) alumina e (b)
zirconia.

A obtengdo de uma estrutura porosa para nnplante ossco exige um balango entre o
diametro de poro e desempenho mecanico. este ultime mais relacionado a natureza
intrimseca do matenal de partida (Al:O5 ou ZrQ;). Observa-se que para as duas amostras as
espumas apresentaram paredes de boa densidade apos sinterizagdo e os macroporos
presentes na estrutura apresentaram dimensoes varadas. caracteristica da tecnica adotada
que nao pennite total controle do tamanho de poros, porem o uso de dessecador a vacuo
amenizou esta diferenga, uniformizando a macroporosidade detectada na amostra.

Os resultados revelaram uma porosidade no intervalo de 85-90% em volume Este
nivel de porosidade ¢ atingido pelo rearranjo das células durante a expansdo da espuma em
dessecador a vacuo.

Alguns trabalhos tém relatado diferentes mformagoes sobre a macro ¢
microporosidade ¢ quanto ao tamanho ideal de poro (Navarro et al.. 2004; Chang et al.
2000). Os valores sugendos pela hiteratura sdo bastante vanados, sendo que a marona
indica que poros majores que 150 pin sdo otimos para facilitar o crescimento do tecido
( Chang etal. 2000, Daculst etal. 1990 ). Visto que o tamanho das osteonas ¢
apronimadamente 223 pom. Holmes, (1979) tem sugendo um tamanho de poroideal entre
200 ¢ 400 pm, Apesar das controversias. diferentes trabalhos concordam que a porosidade
ideal depende tortemente da natureza do material adotado como implante.

O potencial osteoconduuvo das ceramicas de alumina e zircoma for avahado ¢
comparado Na Figura 2 sdo apresentadas micrografias dos implantes. representando uma
porgdo sclecionada da cortical ossea. As coloragdes laranja escuro, verde ¢ amarclo ocre
somente sao visivers em decorrencia da formagao de um novo tecido mineralizado ao longo



do implante, associada aos trées marcadores tetracichna. calceina e ahizanna,
respectivamente

{a) (b)
Figura 2 - Imagens da regiao cortical cirurgica dos implantes. (a) alumina, (b)
zircoma obudas por Microscopa de Flourescéncia.

Na Figura 3 e exempliticada a metodologia para analise histomorfometnca das
amostras. baseada nas diferentes coloragoes correspondentes a cada marcador, associados
ao dicionano de cores do programa Pro Plus 4 5. sendo tetraciclina — venmelho, calcena
-» verde e alizarnna — amarelo.

Figura 3 - Micrografia de flluorescéncia da imagem unihizada para contagem,
apresentando as 3 coloragoes demarcadas que correspondem aos 3 marcadores

Esta anahse ¢ empregada para estimar o tempo de deposigiio 0ssea apos cirurgia,
pela demarcagio das areas onde se observa coloragao caracteristica de cada marcador osseo
unthzado

Normalmente. o sucesso do mplante depende da deposigdo de uma matriz
mineralizada ao scu redor. Este processo envolve diferentes ctapas como a proliferagao de
osteoblastos. diferenciacio celular. formagdao de matriz extracelular e muneralizagao (Chang
et al.. 2000) Venficou-se que estes mecanismos de remodelamento 0sse¢o processaram-se
de¢ maneira semelhante para as duas amostras, ndo sendo observadas diferengas
significativas apesar da osteocondugdo ser variavel de acordo com a composigdo de cada



material  Venficou-se também deposigao ossea, mclusive no reticulo interno das duas
espumas. Com 1sto pode-se deduzir que a osteointegragio for desempenhada em fungdo da
porosidade. independente da natureza biomnerte das ceramicas

A deposigdo ossea tor reduzida nas primetras scmanas logo apos a cirurgia, pois
pequena quantidade de tetraciclina (17 marcador) pode ser detectada Neste periodo, o
metabolismo esta mais voltado as reagoes de corpo estranho que tendem a se tornar majs ou
menos itensas de acordo com a biocompatibihdade do matenal. reagdes desta natureza
podem persistir por longo prazo, penodo de at¢ 8 semanas pos cirurgia, por exemplo (Lu ¢t
al . 1998) Como as amostras apresentam carater biomerte, possivelmente estas reagoes siao
predominantes no estagio uncial. a coloragdo amarela tambem pode estar relacionada a
formagdo de¢ tecido fibroso ou de cartifagem sobre os mmplantes. reagdo natural do
organismo na presenga de matenas biomertes 3 metabohsmo ossco tornou-se mais
significatny o apos 4-5 semanas da cirurgia, estagio que sao observados formagoes de anéis
concentricos, sinilar a estrutura das osteonas, como observadas em tecidos corticais, esta
constatagao indica a ocorréncia da maturagdo do tecido ossco durante o periodo de
aphicagdo da calceina (quarta e quinta semana pos-cirurgia) para os dois tipos de amostras.

Existem diferentes fatores que tambem podem interferir na osteomntegragio como.
estabihidade, intensidade de micro movimentos entre implante e osso, presenga de vazios
entre implante ¢ superficie do 0sso ¢ nawreza do osso de contato (trabecular ou cortical)
(Comell et al . 1998). diferenga também observada neste trabalho. onde ¢ acusado um
metabohsmo mais raprdo na regido cortical em relagdo a medular. De maneira geral, as
micrografias sugerem uma formagao ossea mais evidente na regido cortical. geralmente na
porgao medular as reagoes teciduais sdo caracterizadas por umna osteogénese mars fraca.
mesmo para ceranmicas bioativas (Lu et al . 1998),

2arg uma methor avahagio da qualidade do tecido ossco formado nas diterenies
porgoes do implante sdo necessanas analises complementares para estudo do metabolhismo
nas regioes cortical e medular que diferem na quantidade de hquidos. imgagao sangiiinea ¢
mvel de tensdo.

4. CONCLUSOES

e acordo com os resultados pode-se conclur que:
* A estrutura macroporosa lomeceu arranjo espacial apropnado para o crescimento osseo
* A porosidade das ceramicas for determinante no processo de osteomntegragio, sendo
observada a deposigdo ossea cm todas as regides que permeiam o implante, havendo maior
deposigao durante a quarta ¢ quinta semana pos-¢irurgia.
* Nio foram abservadas diferengas comportamentais no processo de remodelamento osseo
entre as duas ceramicas
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Abstract. [he scarchig of homaterials with more cfficient mechamcal properties had
sumudared the use of different marerials, ictudimg browerts ceramies, such alumma and
zircoma An alternative for become these hioceramics maore attractive for hological
respomses 1s the promotion of a q.'mh}‘h-ff pernieable Jorons neiwork e rostructure jo
allonw bone tissue ingrowth. Wi thes objective. w ties work alunna and zirconma based
porous ceruamies were prepuared by gelcasoung foam method s techmque altowed the
obtention of bodies with wmrerconnected porosty. Cvlindrical samples of alumima and
sircoma ceramies measuring: Imm o drameter and T onomoan leagih were sterthized by
wamma radiation and subsequent msiatled norabbir tihwas. After 14" dy surgery were
wected every D wecks, fluorachrome bone fabels terracycdine, caleemn amd alizarin,
respectively to evaluate the asseontegration process. After N weeks surgery the rahbin
were cuthamzed by an overdose of sedatives. The bone metabolism was mnvestigated by
fluorescence nucroscopy and was phserved that the more imtense activity occurs after -3
weeks surgeny that corresponds calcent applicatton period

Keywords: Alunna, Zircoma. Creleasing, Ceranic oanis, (sseatntegration.



