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RESUMO

Introducdo e objetivo: O trauma oclusal, como possivel fator na progressio da doenca
periodontal, tem sido foco de grandes debates na periodontia. Porém, ainda hd uma escassez de
informacdes quanto a influéncia do trauma de oclusdo no processo de cura apds tratamento
periodontal. O objetivo desse estudo foi avaliar, através de parametros histomorfométricos, o
impacto do trauma oclusal no processo de cura periodontal ap6s a raspagem e alisamento radicular
(RAR) associado ou nao as proteinas derivadas do esmalte (EMD) em &areas com periodontite

experimental.

Metodologia: Vinte e oito ratos foram submetidos a um modelo de indugdo de trauma oclusal e de
periodontite experimental nos primeiros molares inferiores esquerdos. Apos 7 dias, todas as
ligaduras foram removidas e realizou-se raspagem e alisamento radicular (RAR) em todos os
dentes testes. Em seguida, os animais foram aleatoriamente distribuidos em 4 grupos: manutencao
de sobrecarga oclusal (+OT), remog¢ao da sobrecarga oclusal (-OT), manutencdo da sobrecarga
oclusal e aplicacdo das EMD (+OT/EMD) e remogao da sobrecarga oclusal (-OT) e aplicacao das
EMD (-OT/EMD). Todos os animais foram eutanasiados apos 15 dias. Os parametros
histomorfométricos avaliados foram a porcentagem de preenchimento 6sseo na furca (POF) e

distancia entre a juncao cemento-esmalte (CEJ) e a crista alveolar interproximal (CEJ-CB).

Resultados: POF foi significativamente maior no grupo -OT/EMD quando comparado ao grupo
+OT/EMD e -OT (p < 0,05). Para CEJ-CB, o grupo +OT apresentou valores significativamente
maiores que os grupos +OT/EMD e -OT (p < 0,05), sendo que o grupo -OT/EMD apresentou

valores significativamente menores em relacao aos grupos +OT/EMD e -OT.

Conclusao: Dentro dos limites do estudo, conclui-se que a despeito do efeito positivo do EMD, o
trauma oclusal pode interferir negativamente no processo de cura periodontal apos abordagem

regenerativa.

Palavras-chave: Periodontite; Progressao da doencga; Proteinas; Esmalte dentario.



ABSTRACT

Background and Objective: Occlusal trauma, as a possible factor in the progression of periodontal
disease, has been the focus of great debate in periodontics. However, there is still a lack of
information regarding the influence of occlusal trauma in the healing process after periodontal
treatment. The aim of this study was to evaluate, through histomorphometric parameters, the impact
of occlusal trauma on the periodontal healing process after scaling and root planing (RAR)
associated or not with enamel-derived proteins (EMD) in areas with experimental periodontitis.
Methods: Twenty-eight rats were subjected to an induction model of occlusal trauma and
experimental periodontitis on the left mandibular first molars. After 7 days, all ligatures were
removed, and scaling and root planing (RAR) was performed on all test teeth. The animals were
then randomly assigned into 4 groups: maintenance of occlusal overload (+OT), removal of
occlusal overload (-OT), maintenance of occlusal overload and application of EMD (+OT/EMD),
and removal of occlusal overload (-OT) and application of EMD (-OT/EMD). All animals were
euthanized after 15 days. The histomorphometric parameters evaluated were the percentage of bone
filling in the furcation (POF), distance between the cemento-enamel junction (CEJ) and the
interproximal alveolar ridge (CEJ-CB).

Results: Significantly higher POF was observed in the -OT/EMD group when compared to the
+OT/EMD and -OT group (p < 0.05). For CEJ-CB, the +OT group showed significantly greater
values than the +OT/EMD and -OT groups (p < 0.05), and the -OT/EMD group showed
significantly lower values compared to the +OT/EMD and -OT groups.

Conclusions: Within the limits of this study, it can be concluded that, in spite of the positive effect
of EMD, occlusal trauma may negatively interfere in the periodontal healing process after a

regenerative approach.

Keywords: Periodontitis; Disease progression; Proteins; Dental enamel.
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1 INTRODUCAO

A doenga periodontal ¢ uma doenga multifatorial cronica que causa a perda dos tecidos de
suporte periodontal, através da destruicdo do tecido conjuntivo, fibras colagenas, ligamento
periodontal e reabsor¢do 6ssea. Em casos severos da doenca pode-se observar mobilidade dentéria,
trauma oclusal e perda da funcdo mastigatéria, sendo considerada a principal causa da perda
dentaria em adultos e consequentemente um problema de satude publica (Chaffee et al, 2021; Loos
et al, 2020; Tonetti et al, 2018). Estima-se que 796 milhdes de pessoas tem periodontite severa em

todo o mundo (GBD, 2017).

Trauma oclusal, trauma de oclusdao ou sobrecarga oclusal sdo termos utilizados para
descrever as forcas excessivas produzidas pelos musculos mastigatorios que podem resultar em
alteragdes teciduais no periodonto, incluindo ligamento periodontal, osso alveolar e cemento (Fan
& Caton, 2018). O trauma oclusal pode ocorrer em um periodonto intacto, como no trauma oclusal
primario ou em um periodonto reduzido, conhecido como trauma oclusal secundario (Berglundh

et al., 2022).

Estudos indicam que o trauma oclusal ndo gera periodontite (Sallum et al., 1976; Decker &
Wang, 2018; Zhu et al., 2022), entretanto a literatura demonstra que ele parece ser um fator
importante na progressao da doenga periodontal, através da desorientagdo e diminui¢do da
quantidade de fibras coldgenas, necrose das células do ligamento periodontal e aumento do
infiltrado de células imunoldgicas e alteragdes vasculares gerando mudancgas na remodelagdo 6ssea
(de Oliveira Diniz et al., 2012; Itoiz et al., 1963). Em alguns casos pode ocorrer reabsor¢ao
radicular e alteragdes no cemento. Além disso, sinais clinicos comumente observados no trauma
oclusal s3o mobilidade e fraturas dentdrias, j& os sinais radiograficos sao aumento do espaco

periodontal ou reabsor¢do 6ssea alveolar (Ispas et al., 2018; Fan & Caton, 2018).

Existem impasses sobre o diagndstico do trauma oclusal, pois para ser confirmado exige a
histologia do local e seu diagnostico clinico depende de indicadores clinicos e radiograficos que
dificultam os estudos clinicos, logo o tratamento do trauma oclusal também ¢ afetado (Fan &
Caton, 2018). Sendo a mobilidade o sinal clinico mais recorrente, as possibilidades de tratamento

estdo associadas a esse sinal e incluem ajuste oclusal ou terapia oclusal e esplintagem dentaria,
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associados a terapias periodontais quando ha periodontite. Porém, esses tratamentos e os resultados
da terapia oclusal disponiveis na literatura ainda nao sdo bem estabelecidos como totalmente
favoraveis para ganho no nivel clinico de insercao e reducdo da mobilidade dentéaria. (Dommisch

etal., 2021; Jin & Cao, 1992; Burgett et al., 1992; Gher, 1998; Fleszar et al., 1980)

O tratamento da doenga periodontal pode contribuir para o tratamento do trauma oclusal e
pode ser realizado a partir da terapia basica, constituida por raspagem e alisamento radicular, e
quando indicado a associagdo as técnicas cirurgicas ressectivas ou regenerativas. As terapias
regenerativas sdo realizadas com o objetivo de manter dentes com pouco suporte periodontal e
presenca de bolsas profundas e defeitos dsseos (Cortellini et al., 2015). Para tal, o EMD ¢
amplamente utilizado, por sua capacidade de biomimetizar a cementogénese, estimulando a
diferenciagdo de células mesenquimais em cementoblastos que, por sua vez, produzem o cemento
acelular de fibras extrinsecas e posteriormente fibras do ligamento periodontal e osso alveolar. As
proteinas derivadas da matriz do esmalte também podem contribuir para o processo de cura
periodontal melhorando a cicatrizagdo das areas manipuladas (Smiley et al., 2015; Tavelli et al.,

2020; Heijl et al., 1997; Hammarstrom et al., 1997).

O trauma oclusal associado a doenca periodontal e os tratamentos vém sendo estudados ha
muitos anos, com o intuito de entender e explicar a interferéncia desta for¢a na progressao da
periodontite (Pihlstrom et al., 1986). Ademais, busca-se compreender como essas forcas atuam
diante do tratamento e processo de cura periodontal, mas poucos estudos existem para elucidar esse
tema (Nakatsu et al., 2014; Burgett et al. 1992). Assim, o objetivo do presente estudo foi avaliar,
em modelo animal, através de parametros histomorfométricos, o impacto do trauma oclusal no
processo de cura periodontal apods o tratamento periodontal (RAR), associado ou ndo ao EMD, em

areas com periodontite experimental induzida por ligadura.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1. Mecanismos e efeitos do trauma oclusal no periodonto e na periodontite.

Existem muitos estudos sobre a tentativa de elucidar os efeitos e mecanismos que o trauma
oclusal pode gerar no periodonto. Estudos in vivo serdo foco principal nessa se¢dao, mas estudos

clinicos nos ajudam a entender conceitos importantes dentro do tema proposto.

Considera-se a mobilidade dentaria um sinal clinico de trauma oclusal, ademais a
mobilidade atualmente ¢ considerada uma preditora para o risco de perda dentéria. O risco aumenta
quando os dentes também possuem perda de insercao e lesdes de furca (Helal et al., 2019). Outra
condicdo que os estudos mostram, ¢ que o ajuste oclusal em dentes com mobilidade ou com
contatos prematuros pode melhorar o nivel de inser¢do clinico, enquanto a esplintagem dentaria
pode trazer conforto mastigatorio ao paciente e parece reduzir mobilidade em dentes com
periodonto reduzido. Os autores relataram que ndo ¢ possivel chegar a uma conclusdo definitiva
sobre as melhorias clinicas da esplintagem, além disso consideram que esse procedimento nem
sempre melhora a sobrevida de dentes com mobilidade em pacientes com periodontite estagio IV.

(Dommisch et al., 2021).

Fan & Caton (2018) elaboraram uma importante revisao narrativa para determinar os efeitos
do trauma oclusal e da sobrecarga oclusal no periodonto. Varios estudos em animais comprovaram
(Polson et al., 1974; Polson 1974; Polson et al., 1976; Polson et al, 1976; Polson & Zander, 1983;
Lindhe & Svanberg, 1974; Lindhe & Ericsson I, 1976; Lindhe & Ericsson 1982; Ericsson &
Lindhe, 1982) que na periodontite experimental com trauma oclusal houve maior perda de volume
0sseo e maior perda de insercao do tecido conjuntivo, além de aumento da mobilidade. (Nakatsu
et al., 2014). Diferente da situacdo em que havia higiene oral e controle da inflamagao, que apesar
de também apresentar aumento da mobilidade e da perda de densidade 6ssea, ndo apresentou perda
de inser¢dao do tecido conjuntivo. Ademais, se as forcas oclusais fossem removidas, a perda de
densidade oOssea era reversivel. Os estudos clinicos citados na revisdo (Stillman, 1925; McCall,
1939; Macapanpan & Weinmann, 1954; Glickman & Smulow, 1969; Orban & Weinmann, 1933;
Waerhaug, 1979). abordam a dificuldade do diagndstico da sobrecarga oclusal e consideram a

mobilidade dentaria como um sinal clinico comum no trauma oclusal. No geral, dentes com
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mobilidade nao ganharam tanta inser¢ao clinica quanto aqueles sem mobilidade apos o tratamento
periodontal, assim como dentes com mobilidade tratados com regeneracao tiveram pior resposta
que dentes sem mobilidade (Fleszar et al., 1980; Wang et al., 1994). Logo, a redu¢ao da mobilidade
dentaria pode aumentar o efeito positivo da terapia periodontal. Sobre o ajuste oclusal, os autores
trazem que pode existir um efeito benéfico de realizar a terapia oclusal com o tratamento
periodontal, principalmente para o conforto do paciente e para melhora da fun¢do mastigatoria.
Portanto, na presenca de trauma oclusal, a terapia pode retardar a progressao da periodontite e
melhorar o progndstico (McGuire & Nunn, 1996 ¢ 1996; Harrel & Nunn, 2001). Concluem também

que a sobrecarga oclusal ndo inicia doencas periodontais induzidas por placa.

Pihlstrom et al. (1986) avaliaram a associagdo entre sinais de trauma oclusal e a severidade
da doenca periodontal. Aproximadamente 300 primeiros molares superiores de pacientes foram
avaliados quanto a sinais e sintomas de trauma, parametros periodontais € nos exames
radiograficos. Apenas 14 dentes foram incluidos no estudo e os resultados indicaram que dentes
com mobilidade e espessamento do ligamento periodontal ou presenca de calculo visto nas
radiografias tiveram mais profundidade de sondagem, mais perda de nivel clinico inser¢cao e menos
suporte 6sseo radiografico do que dentes sem esses achados. Quando os dentes tinham niveis
clinicos de inser¢do iguais, os dentes com evidéncia de mobilidade e espessamento do ligamento
periodontal tiveram menos suporte 0sseo radiografico do que dentes sem esses achados. Os autores
perceberam realmente uma associag¢ao dos sinais de trauma oclusal, caracteristicas radiograficas e

a doenca periodontal.

Levando em consideragdo a necessidade de melhorar a avaliacdo clinica e o diagnostico do
trauma oclusal e das condi¢des periodontais, Zhou et al (2017) também realizaram um estudo
clinico com o objetivo de determinar se existe associacao de dentes com sobrecarga oclusal e os
sinais de trauma oclusal e condi¢des periodontais em pacientes com periodontite. Para isso,
avaliaram os parametros periodontais e sinais de trauma oclusal de 807 dentes de 30 individuos
com periodontite cronica (periodontite estagio III ou IV, grau B), ainda sem tratamento. Também
utilizaram um sistema de analise da oclusdo com software que determina os contatos oclusais e
demonstra a maxima intercuspidacao, lateralidade e protusao. Os principais resultados encontrados
foram que dentes com sobrecarga oclusal apresentaram-se mais comumente associados a molares,

maior profundidade de sondagem, maior de indice de sangramento a sondagem, maior
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espessamento do ligamento periodontal em radiografias de dentes posteriores € mobilidade nos
dentes posteriores superiores. Os autores concluiram que dentes com sobrecarga oclusal em

pacientes com periodontite sem tratamento podem aumentar o risco de destrui¢ao periodontal.

Nakatsu et al. (2014) fizeram um estudo em ratos para investigar os efeitos do trauma na
destruicao periodontal, principalmente da perda de inser¢do, no inicio da periodontite experimental.
Os quatro primeiros grupos receberam lipopolissacarideo (LPS) intraperitoneal. O primeiro grupo
recebeu também indugdo de trauma oclusal com fio metalico no molar (grupo T). O segundo grupo
teve aplicacdo topica de LPS no sulco gengival para indu¢ao de periodontite experimental e
inflamagao (grupo I). O terceiro grupo teve inducdo do trauma oclusal e da periodontite
experimental (grupo T+I). O quarto grupo apenas soro tamponado com fosfato (grupo PBS). O
quinto grupo recebeu indugdo do trauma e da periodontite experimental (grupo n (T+I)). Foi
realizada a histopatologia e a coloragao imunohistoquimica para C1gB (um marcador de complexos
imunes no epitélio juncional e no tecido conjuntivo adjacente). Os resultados mostraram que houve
aumento significativo na perda de insercdo (distancia da jung¢do cemento-esmalte (CEJ) até a
posi¢ao coronal da inser¢ao do epitélio juncional) e no numero de osteoclastos no grupo T+I. Além
disso, observou-se uma ampla distribuicao de imunocomplexos no grupo T + 1. O grupo PBS, o
grupo T e o grupo n (T+I) ndo apresentaram perda de inser¢ao no dia 5 ou no dia 10. Demonstraram
que o trauma oclusal combinado com a inflamagao produziu mais perda de inser¢do no inicio da

periodontite experimental € maior quantidade de imunocomplexos.

Jiang et al. (2022) abordaram os mecanismos envolvidos na reabsor¢ao 6ssea e na resposta
inflamatoéria do periodonto frente ao trauma oclusal. O grupo analisou a via de apoptose induzida
por inflamag¢ao conhecida como piroptose. Com o mesmo modelo animal e indugdo de periodontite
experimental e trauma oclusal, como no de Nakatsu et al. (2014), os autores desenvolveram vérias
metodologias de analise: reagdo em cadeia da polimerase quantitativa em tempo real (QRT-PCR),
microtomografia computadorizada (micro-CT), histologia do tecido, coloragao com fosfatase acida
resistente ao tartarato (TRAP), imunohistoquimica e imunofluorescéncia. Os resultados mostraram
que o trauma oclusal induziu a expressdao de fatores piroptoticos durante os estagios iniciais,
enquanto o trauma oclusal com periodontite aumentou a expressao de fatores piroptodticos nos
estagios posteriores. Os dados de qRT-PCR, coloragdo TRAP e micro-CT mostraram que o trauma

oclusal com periodontite aumentou a producao de citocinas pré-inflamatorias, levando a perda
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Ossea severa. Enquanto o inibidor de NLRP3, reduziu a piroptose nos tecidos periodontais levando
a diminuicdo da inflamagao e reabsor¢ao dssea. Os resultados confirmam a hipotese que piroptose
esteve envolvida na perda ossea induzida por trauma oclusal com ou sem periodontite, € o inibidor

de NLRP3 foi considerado um novo alvo terap€utico para o tratamento do trauma oclusal.

Procurando explicar o mecanismo biolégico e morfologico que ocorre no tecido do
ligamento periodontal quando a sobrecarga oclusal induz o trauma oclusal, Tsuzuki et al (2016)
fizeram um estudo em ratos. Utilizaram histologia para avaliar a perda dssea por meio de
osteoclastos, e para investigar a relagao entre a sobrecarga oclusal e a regeneragao da matriz celular.
Para tal, examinaram a expressao de colageno usando imunohistoquimica ¢ PCR. O numero de
osteoclastos aumentou significativamente nas regides de furca e na face lingual 4 dias apos a
inducdo da sobrecarga. O colageno do tipo XII (estabiliza as fibras de coldgeno e aumenta a
resisténcia de um tecido as forgas) foi gradualmente regulado apds a indugao da sobrecarga, de
maneira dependente do tempo. Os autores sugeriram que existe um mecanismo de reparacdo dos

tecidos periodontais como resposta ao trauma oclusal.

Para além da destrui¢ao periodontal por meio de perda de inser¢ao, aumento de osteoclastos
e da remodelacao das fibras do ligamento periodontal Kvinnsland et al (1992) observaram que o
trauma oclusal inicia respostas de fluxo sanguineo em dentes de ratos. Para avaliar a situagdo
utilizaram microesferas fluorescentes (FM), com objetivo de visualizar e semi-quantificar o fluxo
no ligamento periodontal (PDL) e na polpa dentaria durante a oclusao traumatica experimental nos
dentes teste. Nos estagios iniciais, um aumento no fluxo sanguineo na PDL, na polpa dentaria e na
mandibula foi encontrado no lado experimental em comparagdo com o lado contralateral. O estudo
indicou que a oclusdo traumatica nao ¢ puramente um fendmeno local, mas provavelmente uma

reacdo inflamatoria mais geral na polpa e no periodonto, induzida por um estimulo local.

2.2. Mecanismo e processos de cura com uso de EMD

Os beneficios do uso de EMD no tratamento de defeitos infra-dsseos ¢ apoiado por
evidéncias histologicas humanas, estudos de casos, meta-analises de ensaios clinicos randomizados
controlados e grandes ensaios multicéntricos. Clinicamente, a taxa de cicatrizacao de feridas apds

a aplicacao de EMD parece ser aumentada, ocorre reducdo da profundidade da bolsa, ganho de



16

nivel clinico de inser¢do e nivel dsseo radiografico. (Cortellini et al, 2015; Tonetti et al., 2002).
Existem também beneficios de ordem pratica, ja que o EMD possui potencial antimicrobiano, ¢ um
biomaterial de facil manipulagcdo e seus custos estdo se tornando mais acessiveis (Miron et al.,

2014).

Corréa et al., (2010, 2012 e 2014). buscaram avaliar a cicatrizacao de defeitos periodontais
em ratos diabéticos, expostos a fumaca de cigarro ou a estresse cronico apos o tratamento com
EMD. Em 2010, o grupo 1 foi exposto a inalagao da fumacga do cigarro (n = 11) e grupo 2 nao foi
exposto (n = 11). Em 2012, o grupo 1 foi induzida a diabetes (n = 10) e grupo 2 ndo foi induzida
(n=10). Em 2014, o grupo 1 foi exposto a estresse cronico (n = 10) e o grupo 2 nao foi exposto (n
= 10). Os defeitos de fenestragcdo bilateral foram criados primeiro molar mandibular. Apos as
cirurgias, os defeitos de cada animal foram atribuidos aleatoriamente a dois subgrupos: nao tratados
(controle) e tratados com EMD. Os animais foram sacrificados 21 dias depois. Os resultados do
mostraram que o EMD favorece o aumento da porcentagem de preenchimento dos defeitos
periodontais diante de diferentes cenarios sist€émicos, mas os fatores sistémicos podem prejudicar

a formacao de novo cemento.

Garcia et al. (2022) observaram reparo de defeitos oOsseos usando EMD ou
fotobiomodulagao na tibia de setenta e dois ratos, que foram distribuidos nos seguintes grupos: 1-
controle: sem tratamento; 2-EMD; 3-PBM: terapia de fotobiomodulag¢ao; 4-EMD + PBM. Os
animais de cada grupo foram sacrificados apos 10, 30 e 60 dias. Analises histoldgicas e imuno-
histoquimicas foram realizadas. Todos os tratamentos realizados resultaram em um aumento do
preenchimento e maturagdo do tecido 0sseo, sendo maior nos grupos EMD ¢ EMD + PBM no
periodo de 30 dias, em comparagao com o grupo controle. O TRAP foi maior em 30 dias em todos
os grupos tratados e menor nos grupos EMD e PBM apds 60 dias, em comparagdo com o controle
no mesmo periodo. Houve maior imunocolora¢ao no grupo EMD + PBM apés 10 dias do que nos
grupos controle ¢ EMD no mesmo periodo. Esses resultados levaram os autores a sugerir que os
tratamentos com EMD e PBM, isolados e em associagdo, foram eficazes no preenchimento e
amadurecimento do tecido 6sseo nas cavidades dsseas tibiais, com maior eficacia no periodo de 30

dias nos grupos EMD e EMD + PBM.
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Maymon-Gil et al (2016) desenvolveram um estudo in vivo sobre efeitos do EMD na
cicatrizagdo de feridas cirargicas de ratos. Os resultados histologicos e imunohistoquimicos
demonstraram que EMD, nos dias 5 e 9, apresentou maior contagem de células proliferativas e
aumentou significativamente o nimero de vasos sanguineos e o conteudo de colageno. Além disso,
a analise de expressdao génica revelou que o tratamento EMD resultou em niveis mais altos de
mRNA de IL-1pB, matriz metaloproteinase-1 (MMP-1), fatores de crescimento transformadores 1
e B2, VEGF, versican e fibronectina. Por um lado, o EMD induziu a expressao de mRNA da IL-13
e MMP-1, moléculas associadas com promocao da reepitelizacdo, e inibiu a proliferacao de
queratinocitos. Assim, o EMD promoveu varios eventos biologicos, como angiogénese, fibroplasia

e formacao de matriz extracelular, que por sua vez melhoram a cicatrizagao de tecidos moles.

Levando em consideracdo esta aceleragdo no processo de cicatrizacdo promovido pelo
EMD, Aspriello et al (2011) realizaram um estudo clinico. Este estudo teve o objetivo de avaliar
se existe variagdo na angiogénese em bolsas periodontais com a aplicacao tépica de EMD. Foram
selecionados 28 pacientes e, para cada um, foram escolhidos dois sitios que obtiveram o
diagnostico histologico de periodontite cronica grave localizada (Periodontite estagio Il e IV grau
C) e necessitavam de regeneracao periodontal. Os 56 sitios periodontais selecionados foram
tratados com uma tnica sessao de raspagem sob anestesia. Observou-se que a expressao endotelial
de fator de crescimento endotelial vascular foi maior nos sitios tratados com EMD em comparagao
com os nao tratados. O estudo concluiu que EMD induz proliferacao, viabilidade e angiogénese de
células microvasculares humanas, por isso ajuda a elucidar a capacidade cicatricial observada

quanto utilizamos EMD.
2.3. Influéncia do trauma oclusal no processo de reparacao periodontal

Estudos sobre a influéncia do efeito trauma oclusal ou do ajuste oclusal na reparacao
periodontal tem metodologias muito variadas. Portanto, a literatura sobre este tema ¢ limitada e
voltada para estudos clinicos das décadas de 80 e 90. Hakkarainen et al (1986) desenvolveu uma
metodologia que ndo relatou medidas de desfecho primario ou secundario, talvez por isso,
encontrou resultados que ndo corroboram com a maioria dos autores que concluem que a terapia
oclusal influencia na redugdo da progressao da doenca periodontal (Burgett et al., 1992; Harrel et

al., 2001; Wang et al., 2013; Weston et al., 2016; Foz et al., 2012).
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Hakkarainen et al (1986) realizou um estudo clinico, que observou a influéncia da RAR e
do ajuste oclusal no fluxo de fluido crevicular e na resolugdo da inflamacao de bolsas periodontais
profundas (maior que 5 mm) e com mobilidade. Os pacientes foram submetidos a raspagem
supragengival, instrucdo de higiene e coleta do fluido crevicular. Cada paciente foi atribuido
aleatoriamente ao grupo A ou ao grupo B. Os dentes do grupo A foram submetidos a RAR, grupo
B foram submetidos a ajuste oclusal. Apds 14 dias, o fluxo de fluido foi registrado e em seguida o
grupo A recebeu ajuste oclusal e o grupo B recebeu RAR. Apos 28 dias, foi feita nova coleta de
fluido. As médias das taxas de fluxo do grupo A e do grupo B diminuiram significativamente em
todas as amostras, porém os grupos ndo apresentaram diferencas entre si. De acordo com os
resultados do estudo, as interferéncias oclusais ndo tém efeito sobre a quantidade de fluxo do fluido
crevicular, sendo a principal razao para ajustes oclusais associados a terapia periodontal o conforto

do paciente.

Burgett et al. (1992) desenvolveu um estudo clinico randomizado para verificar a influéncia
do ajuste oclusal com terapia periodontal nos niveis clinicos de insercdo, profundidade de
sondagem e mobilidade dentaria. Cinquenta pacientes foram aleatorizados sendo que 22 pacientes
receberam ajuste oclusal e 28 nao receberam. Dois meses apOs o ajuste oclusal, os pacientes
receberam a cirurgia para raspagem em campo aberto ou a RAR, os pacientes foram mantidos com
profilaxia feita a cada 3 meses e avaliados anualmente. Apos analisar dados de dois anos, houve
um ganho significativamente maior de nivel clinico de inser¢do periodontal em pacientes que
receberam ajuste oclusal em comparacdo com aqueles que nao receberam. Os lados tratados

cirurgicamente e ndo cirurgicamente responderam de forma semelhante ao ajuste oclusal.

Harrel et al. (2001) buscaram estabelecer a relagdo de causa e efeito entre discrepancias
oclusais e doenca periodontal. Realizaram uma analise dos registros completos de exames
periodontal e analise oclusal, que foram registrados com pelo menos 1 ano de intervalo. Os
pacientes foram divididos em um grupo que ndo tinha nenhum tratamento (sem discrepancias
oclusais), aqueles com apenas tratamento nao cirurgico (parcialmente tratado) e um grupo controle
que havia completado todo o tratamento recomendado (tratado cirurgicamente). Os resultados
indicaram que nos dentes sem discrepancias oclusais e nos dentes com discrepancias oclusais
tratadas havia menor probabilidade de piorar a condicao clinica ao longo do tempo, em comparagao

com dentes com discrepancias oclusais nao tratadas. Dentes com discrepancias oclusais nao
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tratadas também mostraram ter um aumento significativamente maior na profundidade de
sondagem por ano. Tal estudo fornece evidéncias de uma associacao entre discrepancias oclusais
ndo tratadas e a progressao da doenca periodontal. Ademais tratamento oclusal reduz
significativamente a progressao da doencga periodontal ao longo do tempo e pode ser uma terapia

adjuvante da doenga periodontal.

Wang et al. (2013) avaliaram o efeito da RAR e do ajuste oclusal nos parametros clinicos e
oclusais em dentes com periodontite cronica (periodontite estagio III ou IV, grau B), e trauma
oclusal secundario. Dezoito pacientes com periodontite cronica e trauma oclusal foram incluidos e
divididos aleatoriamente no grupo A e no grupo B. No baseline (dia 0), o grupo A foi tratado com
RAR e o grupo B foi tratado por ajuste oclusal no local do trauma oclusal. No dia 28, o grupo A
foi tratado por ajuste oclusal no local do trauma oclusal, e o grupo B foi tratado por RAR. O
resultado mais relevante mostrou que no dia 56, ndo houve diferenca significativa nos parametros
clinicos, porém houve redu¢ao do trauma oclusal no grupo A. Concluiram, portanto, que a terapia
com RAR pode eliminar a inflamagao e diminuir o trauma oclusal no dente € a combinagao de

RAR com ajuste oclusal pode alcangar resultados mais estaveis.



20

3 PROPOSICAO

Esse projeto teve como objetivo avaliar, através de parametros histomorfométricos, o impacto do
trauma oclusal no processo de cura periodontal apos o tratamento periodontal (RAR), associado ou

nao ao EMD, em éreas com periodontite experimental induzida por ligadura.
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4 MATERIAL E METODOS
Animais

28 ratos machos da linhagem Wistar, com aproximadamente 150 gramas e 4 semanas,
fornecidos pelo Centro Multidisciplinar para Investigagdo Bioldgica na Area da Ciéncia em
Animais de Laboratorio (CEMIB/Unicamp), foram mantidos no biotério da Faculdade de
Odontologia de Piracicaba (FOP/Unicamp), durante todo o periodo experimental. Os animais
foram alojados em grupos de 4 animais, em gaiolas coletivas. Foi fornecida ragao normocalorica
para os roedores e dgua a vontade. A temperatura foi mantida em aproximadamente 22 graus
Celsius, em ciclos de 12 horas de luz e escuriddo. Os animais foram aclimatizados por 30 dias, até
atingirem cerca de 300 gramas. O projeto foi aprovado no Comité de Etica no Uso de Animais da

Universidade de Campinas (6080-1/2022).
Desenho do Estudo

O desenho experimental pode ser observado na Figura 1. Foi induzida doenga periodontal
por ligadura com sobrecarga oclusal em 28 ratos machos (Rattus norvegicus, albinus, Wistar) por
7 dias (Garcia et al., 2010; Almeida et al., 2007; Johnson, 1975). Para a indu¢ao de periodontite
por ligadura, os animais foram sedados e anestesiados via intramuscular com Ketamina (1 ml/kg,
Dopalen® Sespo Industria e Comércio Ltda, Paulinea, SP, Brasil) e Xilazina (0,03 ml/kg, Xilazin®
Rhobifarma Industria Farmacéutica Ltda, Hortolandia, SP, Brasil). Entdo, uma ligadura de fio de
seda (3.0, Ethicon) foi posicionada no 1° molar mandibular esquerdo de cada animal, para causar
o acumulo de biofilme e provocar a doenga periodontal. Em seguida, foi induzido o trauma oclusal
em todos os animais, através da coloca¢do de um segmento de fio ortodontico (¢0.5 mm e 1.5 mm
de comprimento) com resina polimerizavel (3M ESPE, Sumaré, SP, Brasil) na oclusal do 1° molar

inferior, unilateralmente do lado esquerdo (Oliveira Diniz et al., 2012; Nakatsu et al., 2014).

Apos 7 dias os animais foram sedados e anestesiados e as ligaduras foram removidas com o auxilio
de uma pinga clinica e tesoura. Em seguida, com o auxilio de uma mini-cureta gracey, foi realizado
a raspagem e o alisamento radicular em 10 movimentos mesio-distal por face dos dentes testes de

cada animal. Os animais foram aleatoriamente designados para os grupos:
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Grupo +OT: Periodontite experimental + RAR + Sobrecarga oclusal (n=7);
Grupo +OT/EMD: Periodontite experimental + RAR + EMD + Sobrecarga oclusal (n=7)
Grupo -OT: Periodontite experimental + RAR + Remogao da sobrecarga oclusal (n=7);

Grupo -OT/EMD: Periodontite experimental + RAR + EMD + Remocado da sobrecarga oclusal
(n=7);

Os animais foram randomizamos em relacao a aplicacdo do EMD e sobre a manutencao ou
remog¢ao do trauma oclusal utilizando envelopes pardos com a descrigdo dos grupos, que eram
abertos ap6s a sedacao. Nos grupos com a remoc¢ado da sobrecarga oclusal, os fios metalicos ¢ as
resinas foram removidos cuidadosamente, com auxilio de mini curetas gracey e brocas em baixa
rotacdo. Ap0s irrigagdo com soro fisiologico, o EMD foi aplicado (Corréa et al., 2010, 2012 ¢ 2014)
por 2 minutos com pontas especificas para didmetro do dente (canula fina), sem condicionamento
prévio e a aplicacdo foi realizada pela técnica ndo cirargica. Apds a intervengdo, os animais
receberam uma dose unica de analgésico Profenid (Cetoprofeno® 20 mg/ml, Sanofi-Aventis
Farmacéutica Ltda, Suzano, SP, Brasil) e foram observados 6, 12 ¢ 24 horas ap6s os procedimentos.
O periodo de avaliacdo apds a remogao das ligaduras foi de 15 dias e entdo foi realizada a eutandsia
utilizando sobredose de solugdo anestésica, sendo 30mg/kg de Cloridrato de Xilazina e 300mg/kg
de Ketamina. Logo depois, as mandibulas foram removidas, hemi-seccionadas e processadas para

analise histomorfométrica.

Dia 0 Dia 7 Dia 21

+OT/EMD -OT/EMD

...............................................

Remogdo da

. Eutandsia
ligadura e

Indugdo de

DPeOT
tratamentos

Figura 1. [lustragdo esquematica do desenho experimental.
Procedimento Histologico e Histomorfométrico

As amostras foram imersas em formol a 10% com tampao fosfato (pH: 7,5), por 48 horas e

o liquido foi trocado nas primeiras 24 horas. Em seguida, as amostras foram lavadas em agua
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corrente por 24 horas. A analise histomorfométrica foi feita com as amostras de todos os animais
de cada grupo experimental, que foram descalcificadas em solucdo de EDTA 10%, com trocas
diarias de solugdo a temperatura ambiente. Apds a descalcificagdo, os espécimes foram
desidratados em etanol, diafanizados em xilol e incluidos em parafina. Foram realizadas sec¢des
longitudinais mésio-distais de 6 pum de espessura, obtidas com auxilio de um microtomo (Leica
RM2155, Germany). Apos excluir a primeira e a ultima secao em que a regido de furca era presente,
cinco seccoes equidistantes de cada espécime foram coradas com hematoxilina e eosina (H&E)
para analise histologica e histométrica. As andlises foram realizadas por um examinador com
experiéncia, calibrado e cego, utilizando o microscopio 6ptico em aumento de 50X (2,5X de
objetiva ¢ 10X de ocular; Axioskop 2 plus, Zeiss, Jena, Germany). A analise da calibragdo foi
realizada pelo coeficiente de correlagdo intraclasse (CCI) para o examinador ILFG no software
JMP Pro 16, tendo como resultado o valor de 0,7798 (resultado que segundo Cicchetti DV (1994)
¢ considerado adequado). Com o auxilio do sistema de pontos de um reticulo quadriculado
(AxioVision Release 4.8.1 (11-2009)), Media Cybernetics, Silver Spring, MD, USA) e utilizando

a ferramenta de célculo da area, foram mensurados os seguintes parametros histomorfométricos:

1-Porcentagem de preenchimento 6sseo na furca - POF - (desfecho primario): Area de osso
mineralizado e medula dssea no interior do furca, expressa em percentagem da area delimitada pelo

teto da furca até limite de 1000 um apical. (César-Neto et al, 2006). (Figura 2)

(|

200um

1000 pm
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Figura 2. Fotomicrografia ilustrando porcentagem de preenchimento dsseo na furca (2,5X). Escala =200 pm.

2- Distancia linear na regiao interproximal entre a juncao cemento-esmalte (CEJ) e a crista alveolar

(CEJ-CB), num ponto com ligamento periodontal de largura normal (Oliveira et al, 2016).
Planejamento estatistico/delineamento experimental

O tamanho da amostra foi calculado no software GPower, versdo 3.1.9.4, o animal foi considerado
como a unidade experimental e a porcentagem de preenchimento 6sseo na furca a variavel primaria.
Para estimar o tamanho da amostra que fornecesse 95% de poder, foi determinado uma diferenca
significativa de 20% entre os grupos € um desvio padrao de 15%, com o intervalo de confianca de
95% (Prietto NB et al 2020, Messora MR et al 2016). Obteve-se um tamanho amostral de cinco
animais por grupo. Contudo, considerando as possiveis complicagcdes no manuseio animal, foram

utilizados 7 animais por grupo experimental (n=28).

Para a analise dos resultados, o teste de Shapiro-Wilk foi utilizado para testar a normalidade dos
dados. Quando a normalidade foi confirmada, a comparacao dos grupos foi realizada com o teste
ANOVA, quando nao-normal, o teste de Kruskal-Wallis foi realizado. Foi adotado nivel de
significancia de 5% para todos os testes (p < 0,05). Os dados foram expressos em média + desvio

padrao. Todas as anélises foram realizadas no software GraphPad Prism 9.
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5 RESULTADOS
Analise clinica

Finalizou-se a amostra com 24 ratos (n=6 por grupo), 2 animais ndo resistiram as
intercorréncias anestésicas, 1 foi excluido por ndo ter mantido o trauma oclusal e a ligadura nos
primeiros 7 dias e o 1 foi excluido de forma aleatdria para balancear os grupos amostrais. Apos 7
dias da inducao do trauma oclusal e da periodontite experimental, constatou-se mobilidade dentaria
acentuada na maioria dos animais, inflamag¢ado dos tecidos periodontais e acimulo de biofilme nas

ligaduras. Ap6s a remocgao das ligaduras e durante a RAR foi observada mobilidade dental.
Analise histomorfométrica

Os resultados histométricos podem ser observados nos graficos da Figura 2. Nota-se que o
preenchimento 6sseo na furca para o grupo -OT/EMD foi significativamente superior ao observado
no grupo +OT/EMD e -OT (P<0.05) (Fig. 3A).

Em relagdo a distancia CEJ-CB, o grupo +OT apresentou valor significativamente maior
que os grupos +OT/EMD e -OT. Em contraste, o grupo -OT/EMD apresentou valores

significativamente menores em relacdo aos grupos e -OT (Figura 3B).
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(TESTE: teste de Kruskal-Wallis/Dunn’s). (A) Resultados da diferenga de porcentagem de preenchimento 6sseo na
furca entre os grupos. (B) Resultado da diferenca da distancia da CEJ e CB.

| +OoT [| 0T | -OT/EMD | +OT/EMD

Figura 4. Fotomicrografias ilustrando a area periodontal e a perda dssea na regido da furca (2,5X) e da regido proximal
mesial (5X) em coloragdo H&E. Grupo +OT: Periodontite experimental + RAR + Sobrecarga oclusal. Grupo -OT:
Periodontite experimental + RAR + Remocédo da sobrecarga oclusal. Grupo -OT/EMD: Periodontite experimental +
RAR + EMD + Remogdo da sobrecarga oclusal. Grupo +OT/EMD: Periodontite experimental + RAR + EMD +

Sobrecarga oclusal. Escala = 100 um.
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6 DISCUSSAO

Apesar de muitos experimentos relevantes com animais terem sido realizados anteriormente
para avaliar o papel do trauma oclusal no periodonto (Jiang et al., 2022; Nakatsu et al., 2014;
Yoshinaga et al., 2007), existem poucos estudos sobre os efeitos do trauma oclusal no processo de
cura periodontal (Burgett et al., 1992; Harrel et al., 2001; Wang et al., 2013; Hakkarainen et al.,
1986) bem como na tentativa de regeneragao periodontal. Diante disso, o presente estudo teve como
objetivo inovador, avaliar o impacto do trauma oclusal na cura periodontal apds tratamento com
RAR, associado ou nao ao EMD, em areas com periodontite experimental induzida em ratos
Wistar. Dentro dos limites do conhecimento dos autores, esta seria a primeira investigagao com

estas caracteristicas.

De acordo com os resultados obtidos, o preenchimento 6sseo na furca (POF) para o grupo
-OT/EMD foi significativamente superior ao observado no grupo +OT/EMD, o que demonstra que
o trauma de oclusdo afeta negativamente o processo de cura, mesmo na presenca do biomaterial
EMD. Nota-se que para a distancia CEJ-CB interproximal, o efeito negativo do trauma de oclusao
foi também observado na comparagao entre os grupos +OT e -OT, com uma maior distancia linear
entre CEJ-CB para o grupo +OT (P<0.05). A despeito das diferencas metodologicas, estas
observagdes podem ser relacionadas a relatos anteriores sobre o efeito do traumatismo oclusal no
tecido 0sseo (Sallum et al., 1976; Brandini et al., 2016) nos quais foram demonstradas alteracdes

no periodonto, como menor area dssea € maior espessamento do ligamento periodontal.

Os efeitos benéficos do EMD foram observados anteriormente (Corréa et al., 2012, Donos
et al., 2003), motivando a sua escolha como abordagem regenerativa no presente estudo. Dentre
estes efeitos temos: potencial antimicrobiano (Miron et al., 2014), favorecer angiogénese e
fibrogénese (Maymon-Gil et al., 2016) e a formagao de cemento radicular (Sallum et al., 2004),
diminuir expressao de IL-1B, RANKL, aumentar a expressdo de prostaglandina E2, OPG ¢ a
proliferagdo e migragdo de linfocitos T, melhorando a resposta inflamatoéria, cicatrizagdao e
regeneracdao (Miron et al., 2014; Miron et al., 2016; Sanz et al., 2004). Porém Nokhbehsaim e
colaboradores (2011) realizaram estudos in vitro que analisaram este potencial benéfico do EMD
para a regeneracao periodontal frente a forcas biomecanicas aplicadas em células do ligamento

periodontal. Diante da deformagdo ciclica, as células PDL humanas tratadas com EMD
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apresentaram reducdo significativa no nimero de células, na adesdo e na expressdao de TGF-B1,
VEGTF, colageno e RUNX2. Também observou-se significativamente menos deposicao de calcio
induzida por EMD. Dessa forma, novos estudos sao necessarios para avaliar o potencial do EMD
frente ao trauma oclusal e a tratamentos periodontais. Portanto, a presente investigacao avalia, in

vivo, a associagao desses fatores e o possivel efeito no padrao de cura periodontal.

A influéncia positiva do EMD no parametro POF foi observada na auséncia do trauma de
oclusao (-OT/EMD versus -OT, P<0.05) porém nao na sua presenga (+OT/EMD versus +OT,
P>0.05). Assim sendo, a associagao do EMD promoveu uma maior porcentagem de preenchimento
0sseo na regido de furca (Heijl et al., 1997; Al-Hezaimi et al., 2021; Wennstrom et al., 2002) apenas
no grupo onde o trauma de oclusdo foi removido (auséncia de sobrecarga oclusal durante o processo
de cura: grupo -OT/EMD), acredita se que isso se deva ao fato de que o trauma pode gerar uma
desorganizacdo das estruturas periodontais com necrose das células do ligamento periodontal ou
aumento do infiltrado de células imunologicas e alteragdes venosas (de Oliveira Diniz et al., 2012;
Itoiz et al., 1963) e influéncia negativamente o processo de cura periodontal. Na auséncia do EMD
(grupos que receberam apenas RAR) ndo foi possivel observar a influéncia do trauma neste
parametro (-OT versus +OT, P>0.05), talvez pela limitacao do estimulo para a regeneracao nestes

grupos.

Em relacdo ao parametro distancia CEJ-CB interproximal (mesial e distal), os valores
observados para os grupos que receberam EMD foram significativamente maiores quando
comparados aos sem EMD, o que mostra o efeito positivo do EMD no reparo tecidual (P<0.05).
Nota-se que a remogao da sobrecarga oclusal favoreceu a altura das cristas interproximais, mesmo
na auséncia do EMD (+OT versus -OT, P<0.05). Como as distancias CEJ-CB interproximais
observadas nos grupos que receberam EMD foram menores, ndo se observou diferenca
estatisticamente significante entre os grupos com ou sem trauma na presenca do EMD, mesmo com
uma tendéncia para valores superiores no grupo +OT/EMD. Outros estudos também mostram que
a perda Ossea interproximal e fatores destrutivos do periodonto foram mais expressivos nos grupos
que havia sobrecarga oclusal (Nakatsu et al., 2014; Jiang et al., 2022; Yoshinaga et al., 2007).
Nakatsu et al., (2014) utilizaram o mesmo modelo animal e 0o mesmo parametro interproximal para
investigar os efeitos do trauma na destrui¢ao periodontal. Os autores observaram que a perda 6ssea

interproximal foi maior no grupo onde foi induzida a inflamagao e no grupo da associagao trauma
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oclusal com inflamacao. Jiang e colaboradores, (2022) pesquisaram os mecanismos envolvidos na
reabsor¢ao Ossea e na resposta inflamatdria do periodonto frente ao trauma oclusal, em modelo de
rato com sobrecarga oclusal produzida pela cimentagdo de uma coroa e doenca periodontal
induzida por LPS. Neste estudo, os autores utilizaram microtomografia para concluir que no grupo
de trauma oclusal com periodontite experimental, ocorreu significativamente menos densidade
mineral dssea, volume 0sseo por fragdo de volume de tecido e espessura trabecular que nos grupos
controle, grupo da periodontite ou grupo trauma oclusal isolado. Yoshinaga e colaboradores (2007)
observaram a distribui¢ao de células inflamatorias no periodonto de ratos durante a inflamacao
induzida por LPS, com ou sem trauma oclusal. No grupo de trauma oclusal com periodontite
experimental mais osteoclastos foram observados em comparacdo com outros grupos, € esse

achado foi associado a maior reabsorcao 6ssea no osso alveolar.

O grupo -OT/EMD apresentou significativamente mais preenchimento dssea na furca em
comparagao aos outros grupos ¢ menor distancia CEJ-CB interproximal em comparacao ao grupo
-OT, o que indica que a remogao da sobrecarga oclusal e a aplicagdo do EMD pode melhorar o
padrao de cura periodontal. Polson et al, (1976) observaram em modelo animal (macacos) que apos
o ajuste oclusal o periodonto tem reversibilidade significativa da perda 6ssea sem inflamacao
ocasionada pela periodontite experimental. Ao avaliar resultados em estudos clinicos prévios,
Burgett et al., (1992) relataram que houve um ganho significativamente maior no nivel clinico de
insercdo (NIC) em pacientes que receberam ajuste oclusal, em comparacdo com os que nao
receberam. Harrel et al., (2001) mostraram que a terapia oclusal pode ser adjuvante ao tratamento
e reducdo significativa da progressdo da doenga periodontal. No entanto, outro estudo clinico
(Hakkarainen et al.,1986) concluiu, apds a coleta de amostra de fluido crevicular, que as
interferéncias oclusais nao tém efeito sobre a variacao na quantidade de fluxo do fluido crevicular,
sugerindo que o trauma oclusal pode nao influir no grau de inflamagao. Sendo assim, a literatura
apresenta resultados controversos quanto ao efeito da terapia oclusal sobre a progressao da

periodontite.

Uma observagao interessante neste estudo foi a presenca de mobilidade dentaria apds os 7 dias da
inducdo da doenca periodontal associada ao trauma oclusal, um parametro de dificil registro e
quantificagdo (Weston et al., 2016). Essa alteragao ¢ também descrita por outros estudos clinicos e

pré-clinicos que mostraram que, a sobrecarga oclusal em um periodonto saudéavel ou reduzido,
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pode resultar em reabsorc¢ao dssea alveolar com consequente aumento da mobilidade dentéria (de
Oliveira Diniz et al., 2012; Pihlstrom et al., 1986; Jin & Cao, 1992). A mobilidade pode representar
uma adaptacao fisioldgica do ligamento periodontal e osso alveolar as forgas de sobrecarga oclusal
(Ramfjord e Ash, 1981), e pode ser revertida ou melhorada com a remog¢ao do trauma oclusal, mas
também pode representar uma resposta a indug¢ao da doenga periodontal (ligadura) e cabe salientar
a limitagdo da auséncia do grupo controle para avaliar esse sinal clinico. Também pode ocorrer
melhora da mobilidade e do nivel de inser¢do clinica ap6s o tratamento periodontal (Zhou et al.,
2017; Berglundh et al., 2022; Fleszar et al., 1980). Sugere-se mais estudos sobre a interrelagao
entre a mobilidade dental, tratamento periodontal (incluindo tambem a tentativa de regeneragao) e
remogao da sobrecarga oclusal, pois o presente estudo demonstrou in vivo que o trauma oclusal
pode gerar mobilidade e pode interferir no processo de cura periodontal. A literatura relata que
bolsas em dentes com maior mobilidade (grau II e III) ndo respondem tdo bem ao tratamento
periodontal e as tentativas de regeneracao como bolsas em dentes sem mobilidade (Cortellini et al.,
2015). Uma alternativa para auxiliar dentes com perda de inser¢ao periodontal avangada (trauma
de oclusdo secundario) seria a contengdo (esplintagem) dental por meio de fios ortoddnticos e
compositos fotoativaveis (Schulz et al. 2000; Ramfjord e Ash, 1981) o que, em tese, poderia
favorecer a estabiliza¢dao do coagulo e possibilitar melhor reorganizagao celular e tecidual (Fleszar

et al., 1980; Cortellini et al., 2015).

A metodologia do estudo se baseia em modelos prévios de inducdo de periodontite
experimental (Almeida et al., 2007), indu¢do de trauma oclusal (Oliveira Diniz et al., 2012 ¢
Nakatsu et al., 2014) e aplicagao de EMD (Corréa et al., 2010, 2012 e 2014). Os modelos animais
que utilizam o rato sdo comumente usados em estudos de periodontite experimental pelo baixo
custo, resposta biologica semelhante a humana, desenvolvimento e composicao do biofilme
dentario, histopatologia de lesdes periodontais e imunobiologia basica (Klausen; 1991; De Almeida
et al., 2015; Johnson, 1975). No entanto, esta area do conhecimento abordada neste trabalho
necessita de investigagdes adicionais. Neste aspecto, ¢ importante ressaltar que os resultados de
estudos em modelos animais, como o presente estudo, ndo devem ser diretamente extrapolados
para humanos. Isto posto, dentro dos limites da presente investigagdo, ¢ possivel concluir que a
persisténcia do trauma de oclusdo durante o processo de cura pode gerar efeitos negativos, mesmo

na presenga do EMD.
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7 CONCLUSAO

Dentro dos limites do estudo, conclui-se o trauma oclusal interferiu negativamente no processo de
cura periodontal, mesmo na presenca de técnicas regenerativas (EMD). Sugere-se que mais estudos

sejam realizados para o conhecimento do mecanismo biologico associado a este efeito.
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ANEXO 2 — CERTIFICADO DE COMITE DE ETICA EM PESQUISA COM ANIMAIS

CERTIFICADO CEUA n° 242/2022
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aY

uNICANMB

CEUA/UNICAMP

CERTIFICADO
Certificamos que a proposta intitulada Avaliacao do efeito da sobrecarga oclusal no padrao de cura
apos inducao experimental de periodontite e tratamento com proteinas derivadas do esmalte.
Estudo histomorfométrico em ratos., registrada com o n° 6080-1/2022, sob a responsabilidade de Prof.
Dr. Enilson Antonio Sallum e Jéssica Costa Reis, Thais Fliigel Mathias Paschoal, que envolve a

producao, manutencdo ou utilizacdo de animais pertencentes ao filo Chordata, subfilo Vertebrata (exceto o
homem) para fins de pesquisa cientifica (ou ensino), encontra-se de acordo com os preceitos da LEI N°
11.794, DE 8 DE OUTUBRO DE 2008, que estabelece procedimentos para o uso cientifico de animais, do
DECRETO N° 6.899, DE 15 DE JULHO DE 2009, e com as normas editadas pelo Conselho Nacional de
Controle da Experimentacdo Animal (CONCEA), tendo sido aprovada pela Comissio de Etica no Uso
de Animais da Universidade Estadual de Campinas - CEUA/UNICAMP, em reunido de 15/08/2022.

Finalidade: () Ensino ( X ) Pesquisa Cientifica
Vigéncia do projeto: 05/09/2022 a 05/06/2023
Vigéncia da autorizacdo para 15/08/2022 a 05/06/2023
manipulacao animal:
Espécie / linhagem/ raga: Rato heterogénico / ZFV,Hannover, Germany, 1987
No. de animais: 7
Idade/Peso: 8.00 Semanas / 250.00 Gramas
Sexo: 7 Machos
Espécie / linhagem/ raga: Rato heterogénico / ZFV,Hannover, Germany, 1987
No. de animais: 7
Idade/Peso: 8.00 Semanas / 250.00 Gramas
Sexo: 7 Machos
Espécie / linhagem/ raga: Rato heterogénico / ZFV,Hannover, Germany, 1987
No. de animais: 7
Idade/Peso: 8.00 Semanas / 250.00 Gramas
Sexo: 7 Machos
Espécie / linhagem/ raca: Rato heterogénico / ZFV,Hannover, Germany, 1987
No. de animais: 7
Idade/Peso: 8.00 Semanas / 250.00 Gramas
Sexo: 7 Machos
Origem: Centro Multidisciplinar para Investigacao Bioldgica
(CEMIB)/Unicamp, serao mantidos
Biotério onde serdo mantidos os Biotério da Faculdade de Odontologia de Piracicaba,
animais: FOP/UNICAMP
A aprovacao pela CEUA/UNICANMP Nao dispensa autorizacao ajunto ao IBAMASISBIO ou CIBio €

é restrita a protocolos desenvolvidos em biotérios e laboratérios da Universidade Estadual de
Campinas.

Campinas, 30 de agosto de 2022,

Prof. Dr. Wagner José Favaro Rosangela dos Santos

Presidente Secretaria Executiva

IMPORTANTE: Pedimos atencdo ao prazo para envio do relatério final de ativi aeste até 30 dias apés o encerramento de sua vigéncia. O formulario encontra-
se disponivel na pagina da CEUA/UNICAMP, area do i avel. A nao api do de relatério no prazo estabelecido impedira que novos protocolos sejam submetidos.
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