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RESUMO

As proteinas derivadas da matriz do esmalte ocupam, atualmente, uma posigdo de
destaque dentre as técnicas de regeneragio periodontal € fundamenta-se no conhecimento do
papel destas proteinas durante o desenvolvimento da raiz dental. A proteina da matriz do
esmalte atualmente disponivel comercialmente, EMDOGAIN® (EMD) tem como componente
principal da formulagio, a amelogenina que é o constituinte hidrofobico do agregado de
proteinas da matriz do esmalte, causando assim, uma agregacdo protéica em areas umidas.
Estudos mostram que a deposi¢io temporaria de proteinas da matriz do esmalte sobre a
superficie radicular ¢ um passo essencial e prévio a formagdo do cemento acelular, € que, a
formagio do ligamento periodontal e osso alveolar é dependente da formacio do cemento
acelular. O presente estudo tem como objetivo realizar uma revisio de literatura a respeito de
todos os aspectos envolvidos no processo de formacéo do cemento dental, a aplicagdo das
proteinas derivadas do esmalte € sua utilizagdo clinica na terapia periodontal associadas a
outras técnicas regenerativas com o objetivo de formar cemento, ligamento periodontal e osso
alveolar. As técnica associadas relatadas sdo Regeneracfio Tecidual Guiada, Enxerto Osseo
Bovino, Regeneragio Tecidual Guiada e Enxerto Osseo Bovino, Enxerto Osseo Bovino e a
Fibrinogénio Autdgeno ¢ Fibronectina Sistémica, Vidro Bioativo, DFDBA e FDBA, Enxerto
Osseo Autégeno, Laser Er:YAG.
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ABSTRACT

The enamel matrix proteins derivative (EMD) have been considered, recently, an
important tool in regeneration techniques and are fundamented in the importance of these
proteins in natural root enbriogenesis. The EMD, comercially available as EMDOGAIN®,
has as its important component amelogenin, which is the hydrophobic components of enamel
agregate proteins, capable of proteins agregation in wet surfaces. Researches show that the
temporally deposition of enamel matrix over root surface is an essential and necessary step to
acelular root cementun formation, and that periodontal ligament and alveolar bone are
dependent of its formation. The aims of the present study is to elucidate in a literature review
the processes involved in root cementun formation and the clinical aplication of EMD
associated with periodontal regeneration with the purpose of new cementun, periodontal
licament and alveolar bone formation. And the use of EMD with others regenerative
techniques such as Guided Tissues Regeneration, Bovine Bone Grafts, Autogenous

Fibrinogen and Sisiemic Fribonectin, DFDBA, FDBA, Autogenous Bone Graft and Er'YAG

laser.

UNIVERSIRADE ESTROUM BE SRMPIVAS
FRCULBATE BE BEHTHIBEIAE PIRAGICRBA
BIBLIGTECR
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1. INTRODUCAO

O biofilme dental é um ecossistema microbiano aderido & superficie do dente e
consiste no fator etiolégico primdrio tanto da doenca periodontal como da carie; seu acimulo
pode ser favorecido e potencializado por fatores locais (Bergman, 1987; Loe ef al., 1965). As
modificagdes patolégicas que acompanham a gengivite estfio associadas 4 presenca deste
biofilme no sulco gengival. Esses microrganismos sio capazes de sintetizar endotoxinas que
causam danos as células epitehais e ao tecido conjuntivo, assim como, aos constituintes
intercelulares; como por exemplo, coligeno, substincia fundamental ¢ glicocdlice
(revestimento celular). O alargamento resultante dos espagos entre as células do epitélio
juncional durante o inicio da gengivite pode permitir que agentes nocivos derivados das
bactérias ou a propria bactéria tenham acesso ao tecido conjuntivo, podendo eveluir para um
quadro de periodontite (Saglie ef al.,1974).

Page & Schroeder (1977) descreveram a seqiiéncia de eventos da gengivite em trés
estagios diferentes, sendo que um estagio evolui para o seguinte sem um limite bem definido.
O primeiro estagio foi definido como lesfio inicial e estdo presentes os seguintes
componentes: vasculite classica dos vasos subjacentes ao epitélio juncional e sulco gengival;
presenca de proteinas se€ricas, especialmente fibrina; alteragdo da parte mats coronal do
epitélio juncional e perda do coldgeno perivascular. Clinicamente, a resposta inicial da
gengiva ao biofilme ndo é evidente (gengivite subclinica).

No segundo estagio, sinais clinicos de eritema podem aparecer como um aumento na
taxa de destruigdo do colageno, alteragSes nas caracteristicas morfoldgicas dos vasos
sanguineos ¢ nas configuragdes dos leitos vasculares. Page & Schroeder (1977) chamaram
esse estagio de lesdo precoce. No terceiro estagio uma inflamacfo de moderada a severa, pode
ser observada. Em sec¢des histologicas desse tecido ha a presenca de uma intensa reagio
inflamatéria crdnica, tal estagio foi denominado lesdo estabelecida; a extensdo da lesdo dentro
do osso alveolar caracteriza um quarto estagio chamado de lesdo avangada, a qual Lindhe et
al. (1974) denominaram fase de destrui¢iio periodontal.

Lée et al. (1965), por meio da gengivite experimental em humanos, demonstraram que
o acumulo de biofilme dental supragengival induz a gengivite. Ja Lindhe ef @l (1975)
demonstraram que a periodontite pode se desenvolver a partir de gengivites localizadas. Essa
perda de suporte periodontal seria o resultado nfo s de um crescimento em longo prazo do

biofilme na margem gengival, mas também em virtudes das mudangas ecoldgicas,
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quantitativas e qualitativas da microbiota subgengival ¢ da resposta do préprio hospedeiro
frente a esse desafio microbiano (Loesche, 1976; Kornman, 1985; Marsh, 1994). Os objetivos
da terapia periodontal sdo controlar a infecgdo e regenerar a perda do aparato de suporte dos
dentes.

As tecnicas regenerativas englobam diversas técnicas com o intuito de devolver os
tecidos periodontais de suporte perdidos com a progressio da doenga periodontal, como o
cemento, 0sso ¢ ligamento periodontal. A utilizagdo dos enxertos dsseos foi inicialmente
descrita com o objetivo de preencher os defeitos dsseos remanescentes. Posteriormente, a
aplicagdo de membranas, sejam reabsorviveis ou ndo reabsorviveis, por meio da técnica da
Regeneragdo Tecidual Guiada, a qual exclui as células provenientes dos tecidos gengivais,
assumiu um importante papel dentro das técnicas regencradoras. As proteinas derivadas da
matriz do esmalte ocupam, atuwalmente, uma posi¢do de destaque dentre tais técmicas e
congiste na aplicagdo das proteinas presentes durante o desenvolvimento da raiz dental. Esse
principio fundamentou-se em estudos que descreveram a cementogénese classica, a qual
apresenta intima relagfio entre a bainha radicular epitelial de Hertwig e a cementogénese
inicial.

Sendo assim, o presente estudo tem como objetivo realizar uma revisio de literatura a
respeito de todos os aspectos envolvidos no processo de formacgdo do cemento dental, a
aplicagdo das proteinas derivadas do esmalte e sua utiliza¢dio clinica na terapia periodontal
associadas a outras técnicas regenerativas com o objetivo de formar cemento, ligamento

periodontal € osso alveolar.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. EMDOGAIN®

A bainha radicular de Hertwig consiste em uma extensio apical do érgio dental, € sua
camada mais interna representa uma extensio da camada de ameloblastos da coroa (Heijl et
al., 1997). Existem grandes evidéncias de que a bainha radicular secreta proteinas da matriz
do esmalte durante a formagéo radicular e este tipo de proteina estd, possivelmente envolvida
na formagfio do cemento acelular durante o processo de desenvolvimento dental. Varios
estudos realizados nos altimos 20 anos ja suportavam cientificamente esta hipdtese (Slavkin
& Boyde, 1975; Slavkin, 1976; Lindskog, 1982 a, b).

Em 1982, numa série de trés trabalhos Lindskog, 1982 a, b; Lindskog &
Hammarstrom, 1982 demonstraram através de estudos in vitro € com microscopia eletrénica
de varredura que a camada mais interna da bainha radicular epitelial de Hertwig tem um
estagio secretor € que, um material semelhante 4 matriz do esmalte é formado sobre a
superficie radicular previamente 4 formagdo do cemento.

A utilizagio de proteinas da matriz do esmalte para obter regeneragio periodontal tem
sido descrita recentemente ¢ fundamenta-se no conhecimento do papel destas proteinas
durante o desenvolvimento da raiz dental. Desde os estudos que descreveram a
cementogénese cldssica onde se¢ demonstrou intima rela¢@o entre a bainha radicular epitelial
de Heriwig e a cementogénese inicial. A proteina da matriz do esmalte atualmente disponivel
comercialmente, EMDOGAIN® (EMD) tem como componente principal da formulago, a
amelogenina que € o constituinte hidrofdbico do agregado de proteinas da matriz do esmalte,
causando assim, uma agregagdo protéica em areas umidas (Zetterstrom et al., 1997).

Mais recentemente Bosshardt & Schroeder, em 1996, demonstraram através de
estudos ultraestrutural e imunohistoquimico que, de fato, proteinas da matriz do esmalfe sao
depositadas sobre a superficie dentinaria da parte apical de dentes humanos em
desenvolvimento ¢ também em dentes de porco. Antes disso, Slavkin et al, 1989 b,
mostraram que o cemento acelular contém proteinas que sdo imunologicamente relacionadas
com as proteinas na matriz do esmalte.

Parece entdo, que a deposi¢do temporaria de proteinas da matriz do esmalte sobre a
superticie radicular € um passo essencial e prévio a formagfo do cemento acelular, € que, a
formagiio do ligamento periodontal ¢ osso alveolar é dependente da formacio do cemento

acelular (Hammarstrom, 1997 a, b; Hammarstrom et a/., 1997; Heijl, 1997). Este fato também
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esta de acordo com o estudo de Ten Cate que, em 1975, demonstrou que o cemento, o
ligamento periodontal ¢ o osso alveolar ndo constituem apenas uma unidade funcional que
ancora os dentes nas maxilas, mas ¢ desenvolvimento destes trés tecidos também ocorre
simultaneamente.

Com base nessas informacgdes obtidas através de muitas investigagOes que esclarecem,
ainda que parcialmente, os eventos bioldgicos que caracterizam o desenvolvimento dental, um
grupo de pesquisadores suecos, a partir de 1997, demonstrou em uma série de publicagBes, a
indugéio de regeneragdo periodontal através da reproducéo desses eventos em estudos in vitro
€ in vivo.

Num primeiro estudo, composto por trés experimentos, Hammarstrom, em 1997b,
identificou, inicialmente in vitro, a presenga e distribuigio de amelogenina no 4pice em
formagdo de pré-molares humanos e de molares de ratos em desenvolvimento.

No segundo experimento (Hammarstrom, 1997b), depois de propiciar uma exposicfo
experimental da matriz do esmalte as células do foliculo dental, observou a formacio de uma
matriz de tecido duro acelular sugerindo que a matriz do esmalte teve um efeito indutivo
sobre algumas células do foliculo dental.

No ultimo expediente deste estudo (Hammarstrom, 1997 b), foi investigado
histologicamente, o tipo de tecido neofomado apos a aplicagdo de matriz do esmalte exdgena,
em cavidades experimentais produzidas na superficie radicular de incisivos de macacos,
removidos de seus respectivos alveolos. As cavidades foram preparadas na superficie mesial
de incisivos laterais, sendo que nas cavidades teste, foi aplicada a matriz do esmalte, ¢ nas
cavidades controle nada foi aplicado. Os dentes foram, entdo, reimplantados ¢ apos 8 semanas
observou-se nas cavidades teste a formacfo de um tecido histologicamente idéntico ao
cemento acelular de fibras extrinsecas. Este tecido era firmemente aderido a dentina
subjacente e fibras coligenas se estendiam a partir do cemento. Ja nas cavidades controle,
houve formagéo irregular de uma camada espessa de tecido duro, celular, fracamente aderido
a dentina e parecido com osso imaturo.

Com o objetivo de avaliar se a aplicagdo da matriz do esmalte sobre uma superficie
radicular desnudada pode promover regeneragdo de todos os tecidos periodontais,
Hammarstrom ef al. (1997), realizaram um estudo em deiscéncias vestibulares experimentais
em macacos. Retalhos mucoperiostais foram elevados do canino até o primeiro molar em cada
um dos lados da maxila, e defeitos padronizados foram criados nos pré-molares e na raiz
mesial do primeiro molar. Apods o condicionamento radicular com acido orto-fosforico a 37%,

foi aplicada a solugfo contendo as proteinas da matriz do esmalte, e s6 entdo, os retathos
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foram reposicionados € suturados. Os dentes do quadrante contra-lateral foram usados como
controle, sendo que apds o condicionamento acido foi aplicada apenas uma solugfio veiculo,
sem o conteido protéico. A avaliagio em microscopia Optica e comparagdo morfométrica
revelaram que houve regeneragdo periodontal quase completa do cemento acelular
firmemente aderido a dentina, do ligamento periodontal e do osso alveolar.

Quanto a capacidade da dentina em adsorver estas proteinas, Gestrelius et al., em
1997, por meio de Analise Espectroscépica Eletrénica, verificaram, in vitro, que as
superficies mais externas das raizes, apés o condicionamento acido, apresentavam um cariter
mais protéico do que mineral. A partir dessa informagdo foi testada a capacidade de adsorgdo
das proteinas da matriz do esmalte a superficies minerais ¢ protéicas. Segundo os autores, o
derivado da matriz do esmalte formou multicamadas tanto sobre superficic mineral como
protéica.

Numa segunda parte desse estudo (Gestrelius et al., 1997a), os autores descreveram o
efeito das proteinas da matriz do esmalte em uma solugdo veicule de alginato de
propilenoglicol sobre células do ligamento periodontal ao longo do tempo in vivo. Incisivos
de macacos foram extraidos e 2/3 do cemento foi removido longitudinalmente na superficie
mesial. Apds o condicionamento 4cido, foi aplicada a matriz do esmalte em alginato de
propilenoglicol nas superficies dos dentes testes, ¢ nas de controle nada foi aplicado. Os
dentes eram, entéio, imediatamente reimplantados. Para avaliagdo em microscopia eletronica
de varredura, os dentes foram progressivamente extraidos nos 3°, 7°, 14° dias. De acordo com
os resultados obtidos, as superficies testadas ficaram inicialmente cobertas por uma rede de
fibras protéicas e foram continuamente colonizadas por células semelhantes a fibroblastos até
atingirem uma média de cobertura celular correspondente a % da superficie. Ja as superficies
controle tornaram-se continuamente cobertas por placa bacteriana ¢ atingiram uma cobertura
celular equivalente a 1/8 da superficie.

Com o propdsito de obter maiores esclarecimentos sobre mecamismos e fatores
NECEsSArios para que ocorra a regeneracdo periodontal, Gestrelius ef al., 1997b desenvolveram
modelos de estudo in vivo para avaliar a capacidade da matriz do esmalte em influenciar
propriedades especificas de células do ligamento periodontal. Dentro dos limites dos sistemas
de avaliagfio, constataram: aumento na proliferag@o de células do ligamento periodontal, scm,
contudo, haver proliferacdo de células epiteliais, usando o mesmo protocolo; aumento na
producio total de proteinas pelas células do ligamento periodontal e uma maior formagio de
nodulos minerats também pelas células do ligamento periodontal. Entretanto, nio teve efcito

significante sobre a migragdo ¢ adesdo celular.
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Considerando a dificuldade de estudos experimentais em modelo animal em
interpretar previsibilidade em humanos, Heijl, em 1997, realizou um estudo para avaliar
histologicamente o efeito das proteinas da matriz do esmalte na regeneracio periodontal de
um defeito de deiscéncia vestibular, criado experimentalmente em humanos. A avaliagdio em
microscopia Otica polarizada e transmitida revelou um processo de reparo caracterizado pela
formacdo de cemento acelular associado com ligamento periodontal € osso alveolar.

Mellonig, em 1999, mostrou um outro caso de histologia humana apds terapia
regenerativa com proteinas da matriz do esmalte. Neste estudo, o derivado da matriz do
esmalte foi aplicado em um defeito periodontal intra-6sseo de 3 paredes na face mesial de um
canino inferior esquerdo, apresentando um componente intra-6sseo de 5,0 mm. Clinicamente,
foi observada uma redug@o de 5,0 mm na profundidade de sondagem, um ganho de insergio
clinica de 4,0 mm e um preenchimento 6sseo radiografico limitado, 6 meses apds o
procedimento cirurgico. A avaliagdo histolégica, no mesmo periodo de avaliagdo, demonstrou
uma fina camada de cemento acelular sobre o cemento original, dreas de osso maturo e
lamelar com poucas areas de formagdo Gssea imatura e fibras do ligamento periodontal

paralelas a superficie radicular.

2.2. EMDOGAIN ® associado a Regeneraciio Tecidual Guiada (RTG)

Estudos clinicos e histologicos tém demonstrado que o uso de membranas absorviveis
¢ ndo absorviveis resultam com razoavel previsibilidade em regeneragdo de defeitos infra-
6sseos de 2 ou 3 paredes e de furcas mandibulares de grau Il (Gottlow et al. 1986, Becker er
al. 1988, Pontoriero et al. 1992, Cortellini et al. 1993, 1996, Karring et al. 1993, Caffesse ef
al. 1988, 1994, Hiirzeler et al. 1997).

A regeneracio tecidual guiada ¢ atualmente uma das técnicas regenerativa mais bem
documentada ¢ estudada e baseia-se na colocagdo de uma barreira fisica sobre a superficie
desnuda da raiz do defeito periodontal, permitindo uma exclusio seletiva das células epiteliais
e conjuntivas e facilitando uma seletiva repopulagdo do defeito por células do ligamento,
cemento e osso alveolar objetivando uma regeneragdo dos tecidos perdidos (Nyman et al.,
1982).

Observando os resultados positivos da proteina derivada da matriz do esmalte e da
técnica de regeneracfo tecidual guiada desenvolveram-se estudos utilizando a associagio das

técnicas.
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Sculean ef al. 2000 avaharam histologicamente o tratamento de defeitos intra-6sseos
em macacos com RTG, EMD ou EMD mais RTG. Os defeitos tratados com RTG
apresentaram regeneracdo periodontal quando as membranas ndo foram expostas, os tratados
com EMD apresentaram regeneragdo periodontal em diferentes graus, ja a associagio das
técnicas ndo apresentou um aumento da regeneracdo periodontal.

Quando o acontecimento observado foi & exposi¢iio da membrana ocorren & formacgdo
de epitélio juncional longo. J4 quando a membrana nfo foi exposta ocorreu regeneracio
periodontal com formacfio de cemento celular com fibras colagenas inseridas orientadas
perpendicularmente a raiz dental, o nivel de formagfo de inser¢fo clinica variou de 2,95 mm a
3,61 mm e de formacdo dssea esteve entre 2,25 mm e 3,45mm. Em sitios tratados com EMD
ocorreu a formagio de cemento acelular na porgfio mais apical do defeito e na por¢do mais
coronal observou-se um cemento misto, ambos com fibras colagenas inseridas e orientadas
perpendicularmente a superficie radicular, o nivel de formacfo de insercio clinica variou
entre 0,40 mm ¢ 3,85 mm e formagdo &ssea entre 0,58 mm e 2,88 mm. Na combinagfio das
terapias quando ocorreu exposicdo da membrana pode-se observar um aumento de insergéo
clinica variando entre 1,20 mm e 1,80 mm e a formacgdo dssea de 0,73 mm a 1,92 mm. Ja nos
casos onde a membrana ndo foi contaminada o aumento de insergdo clinica variou de 2,31
mm a 3,68 mm ¢ a formaclo dssea de 2,77 mm a 3,67 mm ¢ as caracteristicas do cemento
formado foram semelhantes ao do formado apenas com EMD.

Sculean ef al. 2001 avaliaram clinicamente em estudo cego a associagdo de EMD e
RTG, EMD apenas, RTG e Controle em 56 pacientes. Os fatores avaliados pré-operatdrio ¢
um ano pés-cirurgico foram indice de placa (IP), indice gengival (IG), sangramento a
sondagem (SS), profundidade de sondagem (PS), recessdio gengival (RG) e nivel de insergéio
clinica (NIC). Apds um ano da intervencdio ciriirgica o grupo tratado com EMD apresentou
principalmente redugio da profundidade de sondagem de 4,1 £ 1,7 mm e um ganho de
inser¢do clinica de 3,4 + 1,5 mm (p < 0,001). Os sitios tratados com RTG apresentaram
principalmente uma reducfio da PS de 4.2 £+ 1,9 mm e um ganho de NIC de 3,1+ 1,5 mm (p <
0,001). A associacdo dos tratamentos resultou principalmente na reducio da PS de 4,3 + 14
mm e um ganho de NIC de 34 + 1,1 mm (p < 0,001). O grupo controle apresentou
principalmente uma redugio da PS de 3,7 + 1,4 mm (p < 0,001) € um ganho de NIC de 1,7 +
1,5 mm (p < 0,01). Todos os tratamentos resultaram em redugfio da profundidade de
sondagem e ganho de inser¢fio clinico significativos. Os tratamentos regenerativos levaram a
um alto ganho de insercdo clinica comparado ao controle {p < 0,05). A associagdo dos

tratamentos demonstrou ndo proporcionar melhoras na regeneracio periodontal.
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Minabe et al. 2002 tamb¢ém avaliaram a associagéio dos tratamentos regenerativos
em defeitos infra-sseos (EMD e RTG) e compararam com o tratamento apenas com EMD ¢
o tratamento apenas com RTG. Os fatores avaliados em 61 pacientes com 69 defeitos foram
profundidade de sondagem, nivel de insergfo clinica € ganho dsseo radiografico. Estes foram
coletados pré-cirargico, imediatamente apds, 6 meses € 1 ano pos-cirirgico. As medi¢des com
relagdo ao defeito foram realizadas durante a cirurgia. Com relagdo aos fatores avaliados
inicialmente ndo houve diferenga estatistica inter e intra-grupo. Os resultados deste estudo
mostraram ndo ocorrer diferencas significativas com relagfio a diminui¢do da profundidade de

sondagem, ao ganho de insercdo clinica e ao ganho ésseo radiografico entre os trés grupos.

2.3. EMDOGAIN ® associado ao Enxerto Osseo Bovino

Enquanto o uso do EMD ¢ um novo conceito em regeneragio periodontal, enxertos
dsseos representam uma técnica bem conhecida por clinicos € pesquisadores. Varios materiais
de enxerto 6sseo tém sido avaliados na periodontia com diferentes graus de sucesso. Estudos
clinicos normalmente avaliam enxertos 6sseos comparando com raspagem em campo aberto.
Os resultados destes estudos mostram invariavelmente que sitios tratados com enxerto
obtiveram melhores resultados que o confrole,

Hutchens, em 1999 relatou um ganho de inser¢éo clinica de 1,63 mm com enxerto
bsseo bovino mineral poroso e Heijl et al. 1997 descreveu que com EMD o ganho foi de 2,1-
2,3 mm.

O osso bovino mineral poroso (OBMP) é um enxerto relativamente novo utilizado em
procedimentos de regeneracdo periodontal. Este material é preparado por extracfo de osso
bovino, mas todos os seus componentes orginicos sdo removidos ¢ assim o OBMP torna-se
incapaz de produzir reacdes alérgicas e torna-se muito tolerado clinicamente. Mantém a
arquitetura natural do osso o que resulta em uma estrutura trabecular de hidroxiapatita
semelhante a estrutura do osso humano. Apresentam também uma excelente agdo
osteocondutora, boa integra¢fio com o tecido 6sseo e € reabsorvido lentamente pela atividade
osteoclastica (Gross 1997).

Osso bovino mineral porose promove formacio Ossea em procedimentos de elevagio
de seio (Valentint & Abensur 1997), ao redor de implantes (Berglundh & Lindhe 1997) e em
defeitos Osseos de tamanho critico. (Schmitt et al. 1997). Na regeneragfio periodontal tem

mostrado melhorar os niveis de inser¢@o e reducdio das profundidades de sondagem quando
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aplicado sozinho (Hutchens 1999) ou em combinago com membranas absorviveis (Hutchens
1999, Camargo ef al. 2000).

A combinagdo das propriedades do osso bovino mineral e da cicatrizacdo tecidual
promovida pelo EMD apresenta o potencial de resultar em um efeito sinérgico dos produtos.
Esta hipotese € baseada no fato de dois principios distintos de cicatrizagdo poderem ser
aplicados juntos em uma situagdo clinica. Enquanto o matertal enxertado apresenta a
habilidade de promover osteocondug@io e/ou osteoinduclio além de manter o espago do
defeito, EMD pode induzir a formagfio de novo ligamento e novo cemento promovendo nova
inser¢io.

Camargo ef al. 2001 realizaram um estudo de boca dividida com 24 pacientes, sendo
destes 18 fumantes ¢ 6 ndo-fumantes, com defeitos intra-6sseos bilaterais com profundidade
de sondagem < 6 mm ¢ evidentes radiograficamente apds a terapia inicial. Os sitios teste eram
tratados com a associa¢do de EMD ¢ OBMP ¢ o controle com raspagem em campo aberto. Os
fatores avaliados pré-cirirgico € apds seis meses foram profundidade de sondagem, nivel de
insercdo clinica e preenchimento oOsseo do defeito. Os resultados — apds seis meses -
revelaram que nos sitios teste ocorreu uma significativa redugio na profundidade de
sondagem (diferenca de 2,35 + 0,86 mm por vestibular e de 2,28 + 0,90 mm por lingual) ¢ um
significativo ganho de insercfio clinica (diferenca de 2,04 « 0,28 mm por vestibular ¢ 1,99 +
0,26 mm por lingual). Com relagdo ao fechamento dos defeitos a associagdo mostrou um
significativo fechamento apresentando diferengas de 2,85 £ 0,28 mm por vestibular e de 2,67
+ 0,33 mm por lingual. Concluindo assim que a associagfio de Emdogam e de osso bovino
mineralizado poroso apresentou resultados significativos tanto estatisticamente quanto
clinicamente quando comparada a raspagem em campo aberto.

Sculean et al. 2002 realizaram um estudo paralelo com vinte e quatro pacientes sendo
14 mulheres e 10 homens sem doengas sistémicas que poderiam apresentar influéncias sobre o
processo cicatricial, com uma boa higiene oral e baixos indices de placa, com profundidade de
sondagem maior ou igual a 6 mm e defeito intra-dsseo constatado radiograficamente com
profundidade de no minimo de 4 mm, Quatro destes pacientes eram fumantes e foram
divididos entre os dois grupos, 5 dentes receberam tratamento endoddntico prévio a
regeneragdo para eliminar a possibilidade de contaminagéo pulpar. O tratamento realizado no
grupo teste foi EMD + osso bovino e o controle recebeu para preenchimento dos defeitos o
0sso bovino. Dados como indice gengival, sangramento a sondagem, profundidade de
sondagem, recessdo gengival, nivel de inser¢fo clinica, preenchimento 6sseo dos defeitos

foram avaliados uma semana antes (baseline), e um ano apds a terapia em seis sitios por
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dente. Para a avaliagdo destes dados foram utilizadas a sonda periodontal ¢ a técnica
radiografica de paralelismo. Nenhuma diferenca nos parametros investigados foi observada
entre os dois grupos no baseline. Um ano apds a terapia o grupo teste mostrou uma redugio
da profundidade de sondagem entre 10,0 + 1,5 mm ¢ 4,3 + 1,4 mm ¢ um ganho de insergo
clinica entre 10,9 + 2,0 mm ¢ 6,2 £ 1,9 mm (P< .0001). O grupo controle apresentou redugfio
da profundidade de sondagem entre 9,7 + 2,4 mm e 3,2 £ (0,7 mm ¢ um ganho de insercéo
clinica entre 10,1 + 2,3 mm e 5,2 £ 1,2 mm (P <.0001). Radiograficamente ocorreu o
preenchimento de todos os defeitos. Ambos 0s tratamentos resultaram em significante
redugdio da profundidade de sondagem e ganho de insercéo clinica. Mas diferencas estatisticas
n#o foram encontradas entre os grupos.

Plata ef al. 2002 realizaram um estudo de boca dividida para comparar o uso de EMD
com a associa¢ido EMD e osso bovino, em 16 pacientes adultos com idade variando entre 36 e
65 anos (9 mulheres, 7 homens; 4 fumantes e 12 ndo-fumantes), com no minimo dois defeitos
intra-6sseos com profundidade de sondagem > 5 mm 6 semanas apds a terapia inicial ndo
cirirgica, indice de placa < 20%, sistemicamente sauddveis e sem contra-indicagSes para a
terapia periodontal, Os fatores com relagdo ao tecido mole avaliados foram profundidade de
sondagem, nivel de insergdo, retragdo gengival. Estes anotados para o baseline no dia da
cirurgia com sonda periodontal da Universidade da Carolina do Norte em 4 pontos de cada
dente. J4 com relaco ao tecido duro foram medidos durante a cirurgia a distincia da jungéo
cemento — esmalte até o osso alveolar, profundidade € composigdo de paredes do defeito.

Os resultados mais significativos deste estudo foramt com relagio a diminuigdo da
retragdo gengival para o grupo controle (EMD — 0,8 + 0,8 mm) comparado com o grupo teste
(EMD + osso bovino ~ 0,3 £ 0,6 mm) (P = 0,04) e com relagdo ao preenchimento dsseo
favorecido pelo grupo teste ( 4,0 = 0,8 mm) comparado ao controle ( 3,1 £ 1,0 mm) (P =
0,02). Os mensuramentos para redugfo da profundidade de sondagem, ganho de insergdo
clinica, reabsorgio da crista dssea, % de preenchimento dsseo, % de resolucdo do defeito ndo
apresentaram resultados estatisticamente significantes (P > 0,10} entre os grupos.

Sculean et al.2003 realizaram um estudo de relato de casos analisando clinica e
histologicamente trés mulheres acometidas por periodontite cronica com idades de 43, 49 € 55
anos. Cada uma delas apresentava um dente indicado para extragdo por motivos protéticos
devido a grande perda do aparato de insercdo com defeito profundo intra-0sseo. Os critérios
de inclusio eram auséncia de problemas sistémicos, bom nivel de higiene oral (indice de placa
<1) e concordincia com o programa de manutencéo do estudo. O tratamento realizado em

dois casos foi a associacdo de EMD e 0sso bovino € no caso restante apenas osso bovino. Os
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fatores avaliados no pré-cirurgico € 6 meses apos foram: profundidade de sondagem, recessio
gengival, nivel clinico de insercdo e nivel dsseo radiografico.Durante o procedimento
cirurgico eram realizados nichos nas partes mais apicais das raizes e no nivel da crista 6ssea
para servirem de referencia para as avalia¢des histologicas.

Os resultados histologicos de Sculean ef al. 2003 para os casos tratados com a
associagdo revelaram a formagdo de um novo cemento com fibras coldgenas inseridas € neo-
formagdo o0ssea. O novo cemento era constituido de uma mistura de cemento acelular e de
cemento celular. Muitas particulas de 0sso bovino ainda podiam ser observadas, mas nenhum
contato direto deste material de enxerto com a superficie radicular fo1 visto. A migragéo
epitelial foi até o nivel de formagdo do novo cemento. No caso tratado apenas com 0sso
bovino ocorreu a formagdo de um novo cemento com fibras colagenas inseridas ao longo das
superficies delimitadas entre os nichos. A migracéio epitelial parou coronariamente ao nicho
mais coronal. Fibras colagenas inseridas perpendicularmente ao novo cemento celular foram
identificadas, assim como ao redor destas particulas do enxerto. Com relagdo aos dados

clinicos diferencas estatisticas ndo foram identificadas.

2.4. EMDOGAIN ® associado a Regeneragiio Tecidual Guiada e Enxerto Osseo Bovino

Lekovic et al. 2001 realizaram um estudo de boca dividida para avaliar a efetividade
da combinag@o nos sitios teste de EMD + osso bovino + RTG com membrana reabsorvivel
para o tratamento de defeitos intra-0sseos em humanos comparando com a técnica de
raspagem em campo aberto nos sitios controle. Foram selecionados 18 pares de defeitos intra-
osseos, (dos quais 8 mulheres € 10 homens com idade variando de 427 12 anos, 12 fumantes e
6 nfio fumantes) com profundidade de sondagem >6 mm apés terapia inicial, os quais foram
submetidos ao tratamento cimirgico € a reentradas 6 meses pds—cirurgico. Os fatores
avaliados foram profundidade de sondagem, nivel de inser¢do clinica € preenchimento do
defeito. No pos-operatdrio a avaliagio revelou uma significante redugdo da profundidade de
sondagem no grupo experimental (4,95 = 1,52 mm sitios vestibulares € 4,74 £ 1,47 mm em
sitios linguais) quando comparados com ¢ grupo controle (2,83 + 0,83 mm em sitios
vestibulares ¢ 2,90 § 0,91 mm em sitios linguais). Os sitios experimentais também
apresentaram significante ganho de insercdo clinica (3,89 + 1,16 mm nos sitios vestibulares ¢
3,78 + 1,14 mm em sitios linguais) comparados com o controle (1,52 £ 0,83 mm em sitios

vestibulares ¢ 1,48 = 0,78 mm em sitios linguais). Nas reentradas cirirgicas para verificar o
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fechamento dos defeitos pode-se anotar uma methora significante em favor do grupo teste
(4,76 + 1,36 mm em sitios vestibulares ¢ 4,81 + 1,37 mm em linguais) comparando com o
grupo controle (1,78 + 0,92 mm em sitios vestibulares ¢ 1,67 + 0,90 mm em linguais). Entiio
os resultados indicam que a combinagdo dos tratamentos apresenta melhores resultados

clinicos e de resolugdo dos defeitos quando comparado com a raspagem em campo aberto.

2.5. EMDOGAIN © associado ao Enxerto Osseo Bovino e ao Fibrinogénio Autdégeno ¢

Fibronectina Sistémica

Lekovic et al2001 realizaram um estudo para comparar a efetividade clinica da
utilizagdo de osso bovino mineral associado a matriz de proteinas do esmalte e dele associado
ac fibrinogénio autdgeno e fibronectina sistémica (FAFS) em defeitos intra-6sseos em
humanos. Para isto utilizaram 23 pares de defeitos, os quais foram cirurgicamente tratados
utilizando o modelo de estudo de boca dividida. Os pardmetros clinicos avaliados foram nivel
de insergdo, profundidade de sondagem e preenchimento do defeito. Estes avaliados pré /trans
cirtirgico € 6 meses pds — cirirgico clinicamente ¢ com reentradas. Os resultados revelaram
que ambos os tratamentos cram clinica e estatisticamente significantes e que ndo
apresentavam diferencas significantes.

Entdo a adigio de EMD ou de FAFS ao osso bovino mineral apresentou resultados
semelhantes para a redugfio da profundidade de sondagem, ganho de inser¢do clinica ¢
preenchimento dos defeitos intra—0sseos em humanos apesar de apresentarem supostamente
mecanismos de atuacio diferentes. FAFS, também conhecido como selante ou cola de fibrina,
¢ um derivado do plasma humano o qual mimetiza o Gltimo passo da cascata de coagulagio
através da ativacdo do fibrinogénio pela trombina, comandando a formag¢io de um coagulo de
fibrina. Quando aplicado na ferida € capaz de sustentar os tecidos ou materiais na
configuracdo necessaria. A fibronectina, um dos componentes da cola de fibrina, tem
demonstrado exercer uma fungfo na adesfo fibroblastica e pode também exercer uma fungo
na migragfo celular. Ambos os fenémenos, o desenvolvimento de um coagulo estivel e
migracio celular, sdo desejaveis na regeneracfo periodontal. FAFS tem mostrado ser seguro

quando utilizado em procedimentos de regeneraciio periodontal.
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2.6. EMDOGAIN ® associado ao Vidro Bicativo

O uso de enxertos aloplasticos pode resultar em resultados clinicos satisfatérios, mas
histologicamente, a cura normalmente ocorre por tecido conjuntivo, encapsulagdo do material
e epitélio juncional longo sem ocorrer a regeneragdo periodontal. Entre os enxertos 0sseos
aloplasticos sintéticos, o vidro bioativo (BG) apresenta a prospenidade de promover adsorgéo
e concentragdo de proteinas utilizadas pelos osteoblastos para formar uma matriz extracelular
mineralizada e, além disso, promover osteogénese por permitir formacdo dssea. Resultados de
estudos clinicos € histologicos tém indicado que o BG apresenta bons resultados clinicos,
propriedades hemostaticas e além de promover a osteocondugdo promove também
osteopromog¢do (Hench & West 1996). Resultados histoldgicos recentes de um estudo em
macacos apresentam que o tratamento de defeitos intra-4sseos com BG pode resultar em
melhoras significantes para nova inser¢do clinica e novo osso alveolar comparado com
raspagem a campo aberto (Karatzas et al. 1999).

Entretanto, até agora existe apenas um estudo histolégico em humanos na literatura,
avaliando o reparo realizado pelo BG em defeitos intra-0sseos e este mostra que além de
osteoconducdo parece ter um potencial limitado para a migragdo epitelial (Nevins et «/.,
2000).

Sculean et al. 2002 realizaram um estudo para comparar o fratamento de defeitos intra-
dsseos profundos com a associagio de EMD e de um vidro bioative (BG) e com apenas o
vidro bioativo. Para isto selecionaram vinte € oito pacientes com periodontite crénica ¢ cada
um deles apresentava um defeito intra-6sseo com profundidade de sondagem > 6 mm e
componente intra-4sseo > 3 mm identificado radiograficamente. Os dados avaliados foram
profundidade de sondagem, nivel de inserg¢do clinica, indice gengival, sangramento a
sondagem, recessdo gengival, estes verificados em 6 sitios por dente. Ap6s um ano da terapia
os sitios tratados com EMD ¢ BG mostraram uma redugio principalmente na profundidade de
sondagem de 8,07 = 1,14 mm para 3,92 + 0,73 e também um ganho de insergdo clinica de
9,64 + 1,59 mm para 6,42 £ 1,08 mm (P < 0,0001). No grupo tratado com BG a profundidade
de sondagem reduziu de 8,07 £ 1,32 mm para 3,85 + 0,66 mm ¢ a profundidade de sondagem
¢ o ganho de inser¢do clinica foi de 9,78 £ 1,71 para 6,71 + 1,89 mm (P < 0,0001). Nenhuma
diferenca significante foi observada entre o grupo teste e o grupo controle, concluindo que a

associacdo EMD ¢ BG ndo gera melhoras nos resultados.
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2.7. EMDOGAIN ® associado a Enxerto Osseo Alogeno Desmineralizado e Liofilizado
(DFDBA) e Enxerto Osseo Alégeno Liofilizado (FDBA)

Rosen & Reynolds (2002) realizaram uma série de casos, em suas clinicas particulares,
¢ avaliaram a eficdcia do ENDOGAIN® associado ao 0sso alégeno desmineralizado e
liofilizado (DFDBA) ¢ osso aldgeno liofilizado (FDBA) no tratamento de defeitos intra-
dsseos profundos. Todas as lesdes foram recobertas com o uso de membranas de acido
polilactico de rapida absorcfio para melhorar os resultados. Um total de 22 casos, cada um
contendo pelo menos uma lesdo intra-Gssea, foram tratados com abertura de retalho, raspagem
radicular ¢ condicionamento com 4cido citrico posteriormente, foram aleatoriamente
selecionados para receberam DFDBA associado ao ENDOGAIN® perfazendo um total de 10
casos, enquanto 12 associaram FDBA ao ENDOGAIN®. Todos 0s pacientes seguiram um
restrito protocolo pds-operatorio ¢ foram avaliados a cada 6 meses. Os resultados clinicos
foram avaliados por mudancas do nivel de insercfo clinica (NIC) e na profundidade de
sondagem (OS). O NIC avaliado no pré-operatodrio foi de 9,2 £1,3mm e 9,1 +1,9mm para os
grupos DFDBA-EMD ¢ FDBA-EMD respectivamente, a PS era de §,4 £1,6mm e 8,9 2,0
para os respectivos grupos. Apds 6 meses a redugfo do NIC foi de 4,7 £1,3 para 0 DFBA-
EMD e 3,8 £1,0mm para FDBA-EMD e a redugdo na OS foi de 3,0 £0,8mm e 3,2 £1,0mm
respectivamente.

Entio analisando esta serie de casos pode-se observar uma grande melhora no nivel de
inser¢do clinica em defeitos intra-6sseos quando da utilizagio do EMD associado ao FDBA

comparado com o EMD associado ao DFDBA.

2.8. EMDOGAIN © associade a Enxerto Osseo Autégeno

Cochran et af. 2003 realizaram um estudo para avaliar a regenerago periodontal em
defeitos intra-Osseos de varios tamanhos tratados com a combinagfo de EMD e enxerto Osseo
autogeno. Defeitos periodontais de 1 a 6 mm foram criados bilateralmente em 3 dentes
mandibulares de babuinos, através da colocagio de ligaduras por 2 meses. Os defeitos
localizados em um lado da mandibula recebiam pds raspagem ¢ alisamento radicular a
aplicagdio de EMD e adicdo de enxerto dsseo autdgeno (lado teste), ja o outro lado (controle)
recebia apenas condictonamento radicular com EDTA. Apds 5 meses os animais foram

sacrificados e os dentes enviados para avaliagdo histologica.
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Os resultados revelaram novo cemento, ligamento periodontal com fibras de Sharpey ¢
novo tecido Ossco. Particulas remanescestes do enxerto 6sseo autogeno foram identificadas.
Além disso, a regeneracdo periodontal ocorreu em todos os defeitos nfo importando o
tamanho. A associagiio, em geral, EMD-enxerto 6sseo autégeno resulta em uma melhor
formagdo tecidual que o controle. De fato, em muitos casos, a formagdo de tecidos ocorreu em
toda a extensdo dos defeitos. Em adi¢do, o preenchimento 6sseo horizontal dos defeitos foi
predominante em defeitos com largura de 4 a 6 mm. Em defeitos de 1 a 2 mm a altura do
novo cemento para a associacio foi de 3,88 mm contra 2,03 mm do grupo controle, uma
diferenca estatisticamente significante { P < 0,005). Nos defeitos de 4 a 6 mm esta diferenga
ndo foi significante e muito menor entre grupo teste e controle com 2,78 e 2,57 mm de novo
cemento respectivamente. No caso de altura de novo osso, nos defeitos menores a associagdo
resultou em 4 mm conira 2,2 mm do controle (P < 0,005). Nos defeitos maiores a associagio
teve 3,24 mm de ganho em altura 6ssea comparada ao de 2,71 mm do controle, uma diferenga
ndo significante. Em defeitos pequenos a largura do novo cemento na regido das marcagdes
foi 2 vezes maior (P < 0,005) para a associagdo comparada ao controle. A espessura do
ligamento periodontal formado nos defeitos pequenos foi similar para os dois tratamentos. A
combinacdo de EMD e enxerto dsseo autdégeno estimulou a regeneragdo periodontal nos
defeitos mais estreitos de 1 a 2 mm. Diferengas ndo significantes foram observadas nos
defeitos com largura entre 4 ¢ 6 mm, Em muitos dos defeitos profundos a quantidade de novo
cemento, fibras de Sharpey, ligamento periodontal ¢ tecido 6sseo foram formados em todo o

defeito e isto foi especialmente significante considerando a largura dos defeitos.

2.9. EMDOGAIN ® associado ao Laser Er:YAG

O uso do laser como uma terapia alternativa para o debridamento das raizes. O uso do
laser Nd:YAG tem sido relatado como o laser mais promissor para o fratamento periodontal.
Uma eficiente capacidade de remover calculos sem promover aquecimento dos tecidos
circunvizinhos (Aoki er al.1994, Israel et al. 1997). Estudos clinicos e relatos de casos que o
tratamento ndo cirfrgico com laser se traduz em ganho de inserc¢ao clinica (Watanabe ef al.
1996). Outros estudos revelaram a capacidade antimicrobiana e a redugdo de endotoxinas
(Ando et al.1996, Yamaguchi et ¢/.1997). Resultados de estudos in vitro recentes mostraram

que a superficie radicular acometida por doenga periodontal e tratada com laser parece
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oferecer melhores condigbes de aderéncia para o ligamento periodontal do que as tratadas
com raspagem e alisamento radicular manual (Rossa ef al. 2002, Schoop et al. 2002).

Schwarz et al. 2003 realizaram um estudo em defeitos intra-Osseos para comparar o
uso do laser Er:YAG associado ao EMD comparando com a raspagem e alisamento radicular
associada ao EDTA e ao EMD. Foram avaliados 22 pacientes com periodontite crénica ¢ um
defeito intra-Gssco, Os parimetros clinicos analisados no baseline € 6 meses apds foram
indice de placa, indice gengival, sangramento a sondagem, profundidade de sondagem,
recessdo gengival e nivel de inser¢io clinica. O grupo controle foi submetido a cirurgia de
acesso, raspagem ¢ alisamento radicular em campo aberto, aplicacfo de EDTA ¢ de EMD, ja
0 grupo teste recebeu cirurgia de acesso, debridamento com laser Er:YAG e EMD. Apds 6
meses o grupo tratado com EMD e laser apresentou um reducdo na profundidade de
sondagem de 8,6 + 1,2 mm para 4,6 + 0,8 mm e alteracio do nivel de inser¢@o clinica de 10,7
+ 1,3 mm para 7,5 + 1,4 mm (P < 0,001). Ja no grupo controle a redugdo da profundidade de
sondagem foi de 8,1 £ 0,8 mm para 4,0 £0,5 mm e alteragdo do nivel de insergéo clinica de
10,4 + 1,1 mm para 7,1 + 1,2 mm (P <0,001). Diferencas significantes néo foram observadas

em nenhum dos parimetros avaliados entre os dois grupos.



27

3. DISCUSSAO

O exato mecanismo biolégico da agdo do EMD ainda ndo foi totalmente elucidado.
Estudos in vitro tém demonstrado que quando o EMD ¢ adicionado a cultura de fibroblastos
periodontais a produgdo de proteinas e colageno € aumentada assim como a mineralizagio ¢
estimulada. Isto tem sugerido que o EMD funciona como uma matriz intensificadora de
fatores, criando condigdes favordveis para a proliferagéio celular, migragdo, diferenciacdo e
sintese de matriz.

Os resultados apresentados pelas investigagdes com relagio ao tratamento
regencrativo realizado com RTG, com EMD ou com a associagdo dos tratamentos citados
apresentam resultados previsiveis. Ambos os tratamentos apresentam consideravel potencial
regenerativo, mas a associagfio dos dois tratamentos nédo proporcionou uma maior formacéo
de tecidos de suporte.

Com relagfio a associacdo de RTG ¢ EMD uma considerac@o pertinente que deve ser
citada ¢ a freqliente ocorréncia da exposicdo das membranas e subseqliente colonizacio
bacteriana e instalagdo de infeccfo referida no estudo de Sculean 2000. Este firma posicdo
que o tratamento mais indicado ¢ EMD em locais onde se tem dificuldades de estabilizagido da
membrana.

Os resultados encontrados por Camargo ef al. 2001 ddo suporte a hipdtese de que a
associagdo de enxerto 6sseo bovino mineralizado poroso ¢ Emdogain® apresenta a habilidade
de reduzir significativamente a profundidade de sondagem, promover um aumento de
inser¢do clinica ¢ promover preenchimento de defeitos infra-6sseos em humanos. Os dados
deste estudo deixam claro que a associacdo ndo ¢ mais efetiva apenas estatisticamente, mas
também clinicamente com relagdo a areas tratadas apenas com raspagem. Nem toda redugdo
clinica de profundidade de sondagem da bolsa periodontal implica em regeneracio, mas pode
indicar uma situagdo compativel com saude.

A observacio deste estudo indica que EMD + OBMP reduz a profundidade de
sondagem cerca de 3,82-3,99, resultando assim em uma profundidade de sondagem pos-
operatéria de 3,44-3,54 mm compativel com satde. No caso dos pacientes tratados com
raspagem em campo aberto ocorreu redugdio da profundidade, mas esta ndo foi compativel
com saude. Com relagfo ao ganho de inser¢do clinica no grupo teste foi de 3,41-3,48 mm,
apresentando uma diferenga positiva com relagfio ao controle de 2 mm. Confirmando assim

mais uma vez que a associagdo é positiva, mas devido ao modelo do estudo ndo pode se
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definir se os tratamentos isolados poderiam resultar em um mesmo resultado ou se apenas a
associagdo ¢ efetiva ou mais efetiva que os tratamentos isolados.

Sculean et a/ 2002 demonstraram que o tratamento de defeitos intra-sseos com a
combinagdo de EMD e osso bovino e apenas osso bovino podem conduzir a uma redugdo
clinica e estatisticamente significativa da profundidade de sondagem e um ganho de insercéo
clinica. Nenhuma diferenca com relagdo aos parametros analisados estatisticamente ou
clinicamente foi observada entre os dois tratamentos.

Neste estudo nenhuma reagdo adversa, como alergias ou abscessos, foi observada
indicando assim que a combinagZo destes materiais € bem tolerada pelo organismo. Esta
observacdo concorda com os resultados de outros estudos clinicos ¢ histoldgicos.

Plata ef /. 2001 avaliaram para o tratamento de defeitos infra-6sseos em pacientes com
periodontite moderada e avancada a associacdo EMD e osso bovino comparando com o uso
apenas de EMD e os resultados das anélises estatisticas revelaram melhoras em todos os
pardmetros clinicos em ambos os grupos concordando com os estudos de Melloning 1999,
Richardson 1999, Sculean 2000.

Os dois tratamentos clinicos responderam ao tratamento mostrando uma diferenga
estatistica significante para recessdo gengival ¢ preenchimento dsseo.A diminuicio da
recesséio gengival foi melhor para o tratamento apenas com EMD comparando com a
associag#io. Este resultado pode ser explicado pela falta de espago mantido pelas propriedades
viscosas do EMD. Considerando o preenchimento ésseo a combinagdo mostrou ser mais
eficaz (4,0 + 0,8 mm) ¢ isto pode ser explicado devido & presenca de particulas solidas do
enxerto que podem promover resisténcia a penetragéio da sonda, pois estas sdo observadas
apoés 6 a & meses pos tratamento.

Em estudo similar Lekovic et al 2001 utilizaram a combinacio comparando com
apenas EMD. Estes autores encontraram que a adicdo de EMD aumenta os efeitos do enxerto
na redugdo da profundidade de sondagem (3,43 £ 1,32 mm em sitios vestibulares ¢ 3,36 +
1,32 mm em sitios linguais ou palatinos em comparagdo ao EMD que promove uma redugio
de 1,91 +£ 1,42 mm em sitios vestibulares e 1,85 + 1,38 mm em sitios linguais ou palatinos),
melhoras no nivel de inser¢fo clinica (associacfo de 3,13 + 1,41 mm em sitios vestibulares ¢
3,11 £ 1,39 em sitios linguais em comparagdo ao EMD com 1,72 + 1,33 mm em sitios
vestibulares e 1,75 + 1,37 mm em linguais), fechamento do defeito (associagio 3,82 + 1,43
mm em sitios vestibulares e 3,74 £ 1,38 mm em linguais; EMD com 1,33 + 1,17 mm em
vestibulares e 1,41 £ [,19 mm em linguais) quando comparados com as avaliagdes pré -

cirargicas.
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Quando o EMD ¢ adicionado ao osso bovino, as propriedades de ambos os materiais
sdo intensificadas. A viscosidade do EMD auxilia na distribui¢do das particulas de osso
bovino, mantendo-as unidas e alocando-as mais facilmente dentro do defeito. O resultado
superior da combinagdo tem sido explicado devido ao aumento da estabiliza¢do do coagulo e
pelo isolamento do epitélio gengival das células do ligamento.

Os resultados estudo de relato de caso de Sculean et @l 2003 mostraram que o
tratamento com a associag¢do € apenas com osso bovino pode resultar ndo apenas em melhoras
clinicas e radiograficas, mas também em uma cicatrizagfo caracterizada pela formacdo de
cemento, ligamento e osso alveolar. O cemento formado nos dois tratamentos foi
predominantemente do tipo celular e nenhuma diferengas com relagio 4 qualidade destes foi
observada.

Os resultados do estudo de Lekovic ef al. 2001 mostraram que defeitos intra-Gsseos
associados com periodontite cronica avangada (sondagem inicial > 8mm pés - terapia inicial)
apresentam resultados efetivos quando tratados com a combinagdo de EMD, RTG ¢ enxerto
0sseo bovino. A terapia utilizada nos sitios teste reduziu a profundidade de sondagem cerca de
4,74 a 4,95 mm, resultando em uma profundidade de 3,51 a 3,58 mm. A reducdo observada
nos sitios teste e controle apresentaram relacdo direta com as consultas de manutencgio.
Waerhaung, 1978, tém mostrado que a habilidade do profissional torna-se reduzida para a
remogfo de placa e calculo em bolsas profundas. Profundidades de sondagem residuais de 3 a
4 mm, como as observadas nos pés operatérios dos sitios testes, sdo consideradas de facil
manuten¢io pela maioria dos clinicos. Com relagfio a bolsas residuais com profundidade
mator que 5 mm a porcentagem de eliminagio completa de calculo e placa esta em cerca de
11% e por esta raz8o estas bolsas ndo sdo consideradas ideais para se realizar terapia de
manutengio. Os sitios controle deste estudo, os quais foram tratados com raspagem em campo
aberto, apresentaram profundidade de sondagem residual de 5,51 a 5,53 mm sugerindo assim
que esta técnica resulta em baixa resolugfo da doenca em bolsas com periodontite avangada.

O ganho de insergdo clinica observada no grupo controle foi de 1,48 a 1,52 mm
concordando com a média de 1,78 mm das meta—analises que realizaram raspagem em campo
aberto como o tratamento de escolha. Sitios teste apresentaram um ganho de 3,78 a 3,89 mm,
A analise de dados das mudangas de inser¢8o clinica promovida pelo EMD revela que quando
utilizado sozinho, resulta em um ganho de insercio clinica de 1,72 a 1,75 mm ou de 2,1 a 2,3
mm. O ganho promovido pelo debridamento em campo aberto é de 1,78 mm, um valor nio
muito diferente do obtido pele uso do EMD. Defeitos intra — dsseos tratados com a

combinagdo EMD e enxerto 6sseo bovino mostraram uma média de ganho de insergio clinica



30

de 3,11 a 3,13 mm, sugerindo que enxertos Gsseos aumentam o ganho de insergdo clinica
promovida pelo EMD. Baseado nos resultados encontrados nos sitios teste do estudo de
Lekovie er al2001, entretanto, € notavel o ganho de inser¢do clinica alcancado com a
combinagdo de EMD, RTG e enxerto dsseo bovino (3,78 a 3,89 mm) que é melhor do que a
combinagdo de apenas duas técmicas, sugerindo assim que a superioridade da tripla
associagio.

Preenchimento do defeito ésseo € um dos resultados esperados pelos procedimentos
regencrativos. Na auséncia de novo osso, reparos clinicos de defeitos dsseos ndo se
enquadram na definigdo de regeneragiio, mesmo na presenca de nova inser¢do. Tem sido
mostrado que quando enxertos 6sseos sfo combinados com RTG o preenchimento dos
defeitos intra—6sseos € aumentado. Apresentam-se propriedades diferentes como osteoindugio
¢ /ou osteoconducdo associadas com materiais de enxerto dsseo disputando uma fungéo
positiva na formacgdo de novo osso associada com procedimentos regenerativos. O
preenchimento dsseo com a associagdo de EMD e osso bovino foi de 3,74 a 3,82 rom
comparado com 1,33 a 1,41 mm de apenas o EMD. A média de preenchimento alcan¢ada com
raspagem em campo aberto é de 1,1 mm e, mais uma vez, de baixa significancia clinica
quando comparada com o uso de apenas EMD.

No estudo de Lekovic ef al 2001 os defeitos tratados com enxerto dsseo bovino ¢
FAFS apresentaram uma redugdo na profundidade de sondagem e ganho de inser¢fio clinica
semelhantes estatisticamente dos observados nos defeitos tratados com a combinac¢o EMD e
osso bovino mineralizado. Enquanto o mecanismo pelo qual o EMD acentua a regeneragéo
periodontal ja foi vastamente discutido o mecanismo de atuacdo do FAFS apresenta poucos
relatos cientificos. Apds a aplicagdo do enxerto dsseo o FAFS assume uma consisténcia firme
como um gel e apresenta a habilidade de imobilizar o enxerto no local € também de promover
um selamento ao redor do dente, funcionando assim como uma barreira e excluindo a
migracdo de c€lulas epiteliais dentro do defeito, promovendo assim agfo de regeneragio
tecidual guiada. A fibronectina tem mostrado ser um fator de agregagio celular para a
migracdo de fibroblastos e pode exercer uma funcfo na migracéo celular. E possivel que as
moléculas de fibronectina presentes no defeito € na superficie radicular possam funcionar
como receptores quimicos para fibroblastos do ligamento periodontal e potencializar assim a
formagdo de nova insergfo. O conceito de que a fibronectina exégena exercga algum efeito na
regeneracio periodontal tem sido alterado. Sugere—se que a concentra¢io de fibronectina ¢
alta no sangue e, por esta razdo, o sangue presente em sitios cirdrgicos & suficiente para

exercer 0s efeitos citados acima. O mecanismo exato ainda nio foi elucidado.
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Com relagdo a aspectos praticos o EMD apresenta vantagem sobre o FAFS, pois esta
disponivel comercialmente ¢ ¢ de facil manipulagdo, ja o FAFS deve-se realizar coleta de
sangue do paciente, processamento laboratorial tornando o processo mais complicado. Os
resultados deste estudo (Sculean ef a/.,2002) demonstraram que o tratamento de defeitos intra-
dsseos profundos com EMD associados a BG ou BG apenas podem promover reducio da
profundidade de sondagem e ganhos de insergdo clinica significantes (p<0,05). Nenhuma
diferenga foi encontrada entre os dois grupos. Nenhuma reaglo adversa como reacles
alérgicas, abscessos foram observados em nenhum paciente, 0 que permite concluir que
ambas as técnicas so procedimentos bem tolerados e sem risco para os pacientes, Tais
resultados corroboram com outros estudos (Hench & Wist 1996; Karatzas et al., 1999) que
também ndo observaram nenhuma reagfio alérgica e de corpo estranho associados ao EMD e
ou BG.

Os resultados do estudo da série de casos de Rosen & Reynolds 2002 demonstraram
resultados clinicos favoraveis para o DFDBA-EMD e para FBBA-EMD, com relativas
melhoras no nivel de inser¢do clinica de 49% ¢ 57% respectivamente.

Cochran ef al. em 2003 avaliaram o tamanho das lesdes a maior regeneragio foi
observada nos defeitos de 2 mm. Por exemplo, em defeitos de 2mm a altura de novo cemento
no grupo teste foi de 2,19 vezes (119%) maior que no grupo controle. Em defeitos de 1 mm a
diferenca da associagéo foi de 1,53 vezes 53% com relag8o ao controle. Considerando a altura
do novo osso, defeitos de 2 mm tiveram 2,15 vezes (115%) mais osso que o grupo controle.
Em defeitos de 1 mm a diferenga da associa¢do foi de 1,63 vezes ou 63% com relagdo ao
controle. Em nameros reais, os defeitos de 2 mm tratados com a associagio tiveram 4,52 mm
de altura de novo cemento e 3,89 mm de altura de novo osso ¢ isto foi significante em relacéio
ao grupo controle.

Os resultados do estudo de Schwarz er al. 2003 indicaram uma rescelugdo clinica e
significante em defeitos periodontais profundos para a profundidade de sondagem e para o
nivel de insercdo clinica tanto no grupo controle como no grupo teste. Os resultados

indicaram também que os dois tipos de tratamento sdo bem tolerados pelo organismo.
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4, CONCLUSAQ

Dentro da diversidade de metodologias dos estudos relatados na literatura torna-se
dificil a comparacédo de qual associagdo apresenta melhores resultados clinicos € histologicos
tanto em humanos como em animais. Assim, a escolha da melhor associagdo do EMD ou seu
uso isolado ainda ndo € possivel, uma vez que, os tratamentos apresentam consideravel
potencial regenerativo, mas a sua associacdo nido proporciona uma maior formacgio de tecidos

de suporte em relaclo a seu uso isolado.
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