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Estudo da reparação óssea em mandíbula de ratos

JANETE DIAS ALMEIDA*, YASMIN RODARTE CARVALHO**, ROSILE, FERNANDES DA ROCHA**, EMILIA
ANGELA LOSCHIAVO ARISAWA*

RESUMO

Neste trabalho os autores realizaram estudo histológico da
reparação óssea de defeitos realizados em mandíbulas de ra-
tos. Foram utilizados 18 animais, nos quais realizaram-se
perfurações trans-ósseas de 4,0 mm de diâmetro na região de
ângulo. Os animais foram sacrificados em grupos de três em
períodos pós-operatórios de 1, 3, 5, 7, 14 e 28 dias. Após a
fixação, os fragmentos das mandíbulas contendo a área da
perfuração foram incluídos em parafina e corados pelo HE.
Os resultados mostraram neoformação óssea nas margens do
defeito a partir de 3 dias, bem como ao redor de algumas es-
quírolas ósseas. No período final de observação, de 28 dias,
não houve total preenchimento do defeito por tecido ósseo.
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ABSTRACT

In this article the authors realized a histologic study of
bone defect reparation in rat mandible. A surgical defect
of 4.0mm diameter was made in 18 animals. The rats were
sacrificed at 1, 3, 5, 7, 14 and 28 days after the surgery.
Mandible fragments containing the defect were included
in paraffin, submitted to histological procedures and then
analyzed at light microscopy. The results showed bone ne-
oformation at the margins of the defect and around the re-
maining surgical fragments of bone. At the final observa-
tion period of 28 days, there was not a total regeneration
of the surgical defect that was partially restored by fibrous
connective tissue.
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INTRODUÇÃO

O estudo da reparação de defeitos ósseos é
muito importante visto ser um desafio para muitos
profissionais da área de saúde6,7. Os trabalhos rela-
cionados têm sido realizados há anos, com a inten-
ção de adquirir novos conhecimentos que possam
auxiliar em cirurgias de reconstrução5, reparações
ósseas guiadas9 e implantes.

Juntamente ao comportamento mecânico exce-
lente, o osso revela um potencial único para rege-
neração, sendo capaz de reparação de fraturas ós-
seas sem que seja observada qualquer cicatriz1.

O mecanismo deste padrão de reparação é con-
siderado uma recapitulação da osteogênese que
ocorre no embrião e durante o período de cresci-
mento1.

Para que uma mineralização sem distúrbios
ocorra, existem requisitos básicos, como uma con-
centração adequada de íons cálcio e fosfato, pre-
sença de matriz a ser calcificada, agentes de nu-
cleação e controle de agentes reguladores
(promotores e inibidores). Além destes, a forma-
ção óssea depende de dois pré requisitos indispen-
sáveis: suporte sangüíneo amplo e suporte mecâ-
nico1.

Tendo em vista o interesse pelo conhecimento
da reparação óssea, é importante que se estabele-
ça, através do estudo de cortes histológicos, como
se processa a neoformação óssea em defeitos se-
melhantes àqueles realizados em procedimentos
cirúrgicos.

O objetivo deste trabalho foi estabelecer um
modelo experimental para estudo da reparação ós-
sea em mandíbula de rato, investigando, em cortes
histológicos, como evolui a reparação óssea em
diferentes períodos.

MATERIAL E MÉTODO

Foram utilizados 18 ratos (Rattus norvegicus,
variação albinus, Wistar), machos, três meses de
idade, peso médio de  300g, mantidos em gaiolas
em temperatura ambiente e alimentados com água
e ração ad libitum,  fornecidos pelo Biotério da
Faculdade de Odontologia de São José dos Cam-
pos - UNESP. Os animais foram pesados, sedados

e anestesiados com solução aquosa 2% de clori-
drato de 2-(2,6-xilidino)-5,6-dihidro-4H-1,3-tiazi-
na (Rompun) associado a ketamina base (Franco-
tar) na proporção de 1:0,5mL administrados
lentamente via intramuscular na dose de 0,1 mL/
100g de peso, com seringa descartável. Após a
anestesia foi realizada tricotomia próximo ao ân-
gulo da mandíbula. A incisão da pele que recobre o
corpo da mandíbula foi feita com lâmina de bisturi
nO  15 para que fosse possível a divulsão dos teci-
dos até o osso. Realizou-se então perfuração cirúr-
gica trans-óssea no ângulo mandibular do lado di-
reito, com broca esférica de aço no 06 montada em
motor de baixa rotação, com irrigação de soro fisi-
ológico (cloreto de sódio 0,9%) estéril. Os tecidos
foram reposicionados e a pele foi suturada com fio
de nylon 4.0. Os animais foram sacrificados em
número de três por grupo, com 1, 3, 5, 7, 14 e 28
dias pós intervenção cirúrgica. As mandíbulas fo-
ram removidas, fixadas em formol a 10% e em se-
guida descalcificadas. Após a descalcificação, as
peças foram hemisseccionadas na região do defei-
to ósseo. Os fragmentos foram incluídos em para-
fina perpendicularmente à superfície de corte. Com
a finalidade de observar a neoformação óssea em
todo o contorno do defeito, alguns fragmentos fo-
ram incluídos paralelamente à superfície de corte.
Todos os cortes realizados foram corados pelo
método da hematoxilina-eosina para análise histo-
lógica, em microscópo óptico.

RESULTADO

1 DIA

Os cortes histológicos mostraram fragmento de
mandíbula formada por duas camadas de osso com-
pacto, tábua interna e externa, interpostas por teci-
do ósseo esponjoso. No interior do osso mandibular
observou-se o canal mandibular contendo feixe vás-
culo-nervoso. A área do defeito cirúrgico trans-ós-
seo encontrava-se parcialmente preenchida por rede
de fibrina contendo hemácias, algumas esquírolas
ósseas e fibras musculares estriadas. Nas proximi-
dades do defeito ósseo observou-se edema e escas-
sas células inflamatórias mononucleares no periós-
teo, além de feixes de fibras musculares estriadas
dissociadas por edema e células inflamatórias pre-
dominantemente mononucleares. Em alguns cortes
foi possível observar raiz dentária (Figura 1).
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3 DIAS

Junto às margens cirúrgicas notou-se a presen-
ça de trabéculas ósseas imaturas constituídas por
tecido osteóide contendo poucas células e circun-
dadas  por células cubóides volumosas, que pre-
enchiam também os espaços medulares. Na região

do defeito ósseo cirúrgico observou-se tecido de
granulação com células mesenquimais indiferen-
ciadas e vasos sangüíneos neoformados, algumas
fibras musculares, além de rede de fibrina. Ao
redor de algumas esquírolas ósseas remanescen-
tes observou-se neoformação óssea (Figura 2).

FIGURA 1 - Um dia, área do defeito cirúrgico preenchida por rede
de fibrina (\). HE, 100X.

FIGURA 2 - Três dias, trabéculas ósseas imaturas constituídas por
tecido osteóide nas margens do defeito cirúrgico (Á). HE, 100X.

5 DIAS

Junto às margens do defeito notou-se uma maior
quantidade de tecido ósseo neoformado. No seu

interior havia remanescentes de coágulo e tecido
de granulação (Figura 3).

FIGURA 3 - Cinco dias, tecido ósseo neoformado nas margens do
defeito cirúrgico (Á). HE, 100X.
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7 DIAS

Notou-se nas margens do defeito neoformação
de trabéculas ósseas nitidamente demarcadas por
linha basófila com relação ao tecido ósseo pree-

xistente, com fileira de osteoblastos circundando
os espaços medulares. Na porção central o tecido
de granulação apresentava células gigantes multi-
nucleadas (Figura 4).

FIGURA 6 - Vinte e oito dias, tecido ósseo maduro preenchendo
parte do defeito cirúrgico (\). HE, 100X.

FIGURA 4 - Sete dias, área do defeito cirúrgico preenchida por te-
cido de granulação (\) com neoformação óssea junto à margem
(Á). HE, 100X.

14 DIAS

O tecido ósseo neoformado nas margens apre-
sentou-se mais maduro e o defeito ósseo mostra-
va-se preenchido por tecido conjuntivo jovem com
algumas fibras colágenas (Figura 5).

28 DIAS

O tecido ósseo das margens mostrou-se mais
maduro, porém não houve total preenchimento do
defeito cirúrgico. Na porção mais central do mes-
mo observou-se tecido conjuntivo fibroso e fibras
musculares (Figura 6).

FIGURA 5 - Quatorze dias, área do defeito cirúrgico parcialmente
preenchida por tecido muscular (\) e tecido ósseo neoformado na
margem do mesmo (Ÿ). HE, 100X.
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DISCUSSÃO

A reparação de defeitos ósseos constitui, há
muitos anos, verdadeiro desafio para os cirurgiões
dentistas7, periodontistas, cirurgiões bucomaxilo
faciais, traumatologistas, cirurgiões de cabeça e
pescoço, ortopedistas e cirurgiões plásticos6. Este
desafio tem levado muitos pesquisadores a traba-
lharem em busca de novas técnicas e dispositivos
que auxiliem este processo, levando em conside-
ração a análise seqüencial dos eventos cicatriciais3.
A mandíbula é um osso que se articula com o crâ-
nio, sendo submetida a movimentação constante e
a forças compressivas significativas. Assim sendo,
a análise da reparação de defeitos ósseos realiza-
dos em outros ossos craniofaciais ou ossos longos,
pode não ter boa aplicação quando comparados aos
processos que podem ocorrer na mandíbula huma-
na4. Desta forma a utilização do presente modelo
experimental para o estudo da reparação óssea em
ratos aproxima-se de sua aplicação clínica. Contu-
do, Hammerle et al.3 (1996) consideram que a trans-
posição dos resultados obtidos em modelos expe-
rimentais realizados em animais deve feita com
precaução, considerando-se as diferenças morfofi-
siológicas em humanos. Para a realização deste
modelo experimental, o defeito ósseo produzido
deve ter no mínimo 4,0mm de diâmetro, denomi-
nado tamanho crítico, pois um tamanho menor le-
varia a uma cicatrização espontânea2. Neste estu-
do não foi utilizada barreira mecânica, o que
possibilitou o colapso de fibras musculares no in-
terior do defeito ósseo. Alguns estudos experimen-

tais relatam somente a possibilidade da prolifera-
ção de tecido conjuntivo denso, o qual retardaria a
reparação óssea6,7.

O principal obstáculo para uma reparação ós-
sea satisfatória e a neoformação óssea é que, em
contraste à osteogênese, a formação de tecido con-
juntivo ocorre rapidamente podendo prejudicar ou
impedir totalmente a osteogênese6. Rabie et al.8

(1996) relatam a necessidade de algum tipo de pre-
enchimento do defeito ósseo com a finalidade de
prevenir o colapso de tecido mole no interior do
mesmo, além de servir como guia. Além disto, a
recomendação da utilização de barreira física para
selar locais anatômicos, impedindo o crescimento
de tecido conjuntivo para o interior do defeito ós-
seo é feita por vários autores 2,6,7,8.

O estudo realizado por Dahlin et al.2 (1988)
demonstrou que defeitos ósseos descobertos têm
reparação atrasada em relação aos revestidos por
membrana como barreira mecânica.

Os resultados do presente trabalho mostraram
que a reparação dos defeitos ósseos produzidos em
mandíbulas de ratos ocorre a partir do tecido ósseo
das margens dos mesmos. A neoformação óssea
ocorre também ao redor de esquírolas ósseas re-
manescentes. No entanto, o tamanho do defeito,
bem como a utilização de alguma forma de barrei-
ra mecânica que impeça a proliferação de tecido
conjuntivo em seu interior, são fatores que interfe-
rem na completa regeneração do defeito ósseo ci-
rúrgico.
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