NILTON PROVENZANO

INFLUENCIA DOS ANESTESICOS LOCAIS
NEOCAINA® E MEPIADRE 100° SOBRE O
PROCESSO DE REPARO ALVEOLAR EM RATOS
APOS A EXODONTIA

Marilia — SP

- 2009 -



Provenzano, Nilton
P969i Influéncia dos anestésicosibbleocainae Mepiadre 10D
sobre o processo de repavecddr em ratos apds a exodontia./
Nilton Provenzano -- MarilldNIMAR, 2008.
78f.

Dissertacdo ( Mestrado €irurgia Buco-Maxilo-Facial ) —
Faculdade de Ciéncias da Sduldeersidade de Marilia, Marilia,
2008.

1. Cirurgia Buco-Maxilodtal 2. Reparo Alveolar 3. Anestési-
cos Locais 4. Neocdina. Mepiadre 10D 1. Provenzano, Nilton
II. Influéncia dos anestésidocais Neocaiffae Mepiadre 100
Sobre o processo de remveolar em ratos apos a exodontia.

CDD617.66



NILTON PROVENZANO

INFLUENCIA DOS ANESTESICOS LOCAIS NEOCAINA®
E MEPIADRE 100®° SOBRE O PROCESSO DE REPARO
ALVEOLAR EM RATOS APOS A EXODONTIA

Dissertacdo apresentada a Universidade de Marilia
(UNIMAR), Faculdade de Ciéncias da Saude, para
obtencdo do titulo de Mestre em Clinica
Odontoldgica, area de concentracdo em Cirurgia

Buco-Maxilo-Facial.

Orientador

Prof. Dr. Luiz Alberto Milanezi
Co-orientador

Prof. Dr. Tetuo Okamoto

Marilia — SP
- 2009 -



Universidade de Marilia — UNIMAR

Reitor: Dr. Marcio Mesquita Serva

Pro-reitoria de Pesquisa e Pés-graduacédo e Programa  de PoOs-graduagéo
em Clinica Odontologica
Area de Concentracdo em Cirurgia Buco-Maxilo-Facial
Pro-reitora: Prof®. Dr?. Suely Fadul Villibor Flory

Orientador: Prof. Dr. Luiz Alberto Milanezi
Co-orientador: Prof. Dr. Tetuo Okamoto



UNIMAR — UNIVERSIDADE DE MARILIA

NOTAS DA BANCA EXAMINADORA DA DEFESA DE MESTRADO

NILTON PROVENZANO

TITULO: “INFLUENCIA DOS ANESTESICOS LOCAIS NEOCAINA ®E
MEPIADRE 100®° SOBRE O PROCESSO DE REPARO ALVEOLAR EM
RATOS APOS A EXODONTIA”

Data da Defesa: 17 de fevereiro de 2009.

Banca Examinadora

Prof. Dr. Luiz Alberto Milanezi

Avaliagao: Assinatura

Prof. Dr. Tetuo Okamoto

Avaliagéo: Assinatura

Prof?. Dr?. Denise Pedrini Ostini
Avaliagao: Assinatura




Aos meus pais José Antonio Provenzano e Neuza Cunha
Provenzano, que me proporcionaram 0 prazer da vida, pelos
ensinamentos de honestidade, humildade, trabalho e amor a
familia, sempre mostrando, de forma simples, o caminho a seguir e

me apoiando nos momentos mais dificeis.

A minha esposa Maria Augusta e meus filhos Lucas e
Mateus, pelo amor, carinho, incentivo constante para a realizacao
deste trabalho. Pela paciéncia, cumplicidade e compreensdo na
minha auséncia neste momento mais importante e feliz da minha
vida. Vocés, com toda a certeza, sdo as razdes da minha

existéncia.

A Regina Maria Damas Garlipp (“V6 Bi”), anjo em forma de
gente, que veio a este mundo para proporcionar todo apoio,
incentivo, seguranca e tranquilidade para minha vida e de minha

familia.

Aos meus sogros Rubens Frederico Garlipp (in memorian) e
Maria Damas Garlipp (in memorian), pelo incentivo e exemplos que
me proporcionaram. Apesar de ndo poder abraca-los agora e
compartilhar da alegria da tarefa cumprida, com certeza suas luzes

brilham neste momento em meu coracéo.



AGRADECIMENTOS

Em primeiro lugar a Deus, por me iluminar neste periodo da minha vida
que tanto precisei de sua protecdo, principalmente nas iniUmeras viagens que
tive que fazer. Agradeco a vos, meu Pai, por sentir que sempre estais ao meu
lado... concedendo-me sempre a Tranquilidade necessaria para aceitar as
coisas que nao posso modificar, Coragem para modificar aquelas que posso e

muita Sabedoria para saber distinguir umas das outras.

A Faculdade de Ciéncias da Saude da Universidade de Marilia —
UNIMAR.

A Prof®. Dra. Suely Fadul Villibor Flory, Pro-Reitora de Pés-Graduac&o.

Ao Prof. Dr. Luiz Alberto Milanezi, que dentro da sua grandiosidade,
mostrou-se uma pessoa muito especial, pela sua simplicidade, transmitindo
seus conhecimentos profissionais com dedicacdo e carinho, expresso meu
muito obrigado, profundo respeito e muita felicidade pela honra de ter uma
pessoa tdo especial como meu orientador. Mais que orientador, um fantastico

professor e amigo.

Ao Prof. Dr. Tetuo Okamoto, pelo apoio e incentivo, tanto pessoal
quanto técnico, e ainda por abrilhantar esta dissertacdo com seus
conhecimentos cientificos; mais que co-orientador, um fantastico professor e

amigo também.

Aos meus irmaos Irlane, Celso, Edison, longe fisicamente devido a

distancia, porém sempre dentro de meu coracéo.



A Prof®. Dra. Marie Oshiiwa, pelos ensinamentos em Metodologia

Cientifica e Estatistica, sem os quais, ficaria dificil concretizar mais esse sonho.

Ao Prof. Dr. José Sidney Roque, pela amizade, oportunidade, incentivo

e orientacdo durante o estagio em clinica de graduacgéo.

Ao Prof. Dr. Adolfo Embacher Filho, responsavel pelos ensinamentos
de Implantodontia e Cirurgia Buco-Maxilo-Facial, excepcional profissional e
professor. Pessoa a quem aprendi a admirar e respeitar, pela humildade,
honestidade e postura frente a especialidade. Mais que um professor, um

amigo e colega de trabalho, de cuja equipe tenho orgulho de fazer parte.

Ao Dr. Silas de Tdlio, cuja iniciativa de me convidar para fazer parte da
equipe de Residéncia em Cirurgia e Traumatologia Buco-Maxilo-Facial do
Hospital “Dr. Mario Gatti”, despertou meu interesse na carreira académica,
fornecendo todo o apoio, dedicacdo e incentivo para tal. Agradeco as

oportunidades dadas, o companheirismo e a consideracéo deste amigo.

A meu amigo Dr. Antonio Augusto Campanha, pelo incentivo,
orientacdes e companheirismo desde minha escolha pela realizagdo do curso
de poés-graduacdo. Tenho profunda admiracdo pela paciéncia, humildade e

dedicacdo a bela arte de ensinar.

Aos amigos Eder, Francisco, Gabriel, Domeni, Sérgio, Luis, Rodrigo e
todos os residentes do Servico de Cirurgia e Traumatologia Buco-Maxilo-Facial
do Hospital Municipal “Dr. Mario Gatti”, pela amizade, apoio e valioso incentivo

durante toda esta jornada.

As funcionéarias Cida, Jane, Juliana e Neile do Servico de Cirurgia e

Traumatologia Buco-Maxilo-Facial do Hospital Municipal “Dr. Mario Gatti”.

A Prof.2 Dr. Tereza de Moraes pelas correcdes da lingua portuguesa.



Ao Prof. Rodrigo Paula pelas corre¢cfes da lingua inglesa.

Aos meus amigos de Mestrado, que me receberam em Marilia, Valtuir
Feélix, Rodrigo Rosa, Gustavo Pelissaro, Marcelo Veronese, Francismar e

Herbert Abreu Cavalcanti, pela amizade e companheirismo durante o curso.

Aos meus amigos de turma de Mestrado, Gustavo, Marcelo e Marcus,
pela convivéncia muito feliz, pela amizade que conquistamos, dividindo

momentos alegres e tristes, felizmente muitos mais alegres.

A todos os funcionarios da Secretaria da P6s-Graduacgdo, pelo carinho
e dedicacao com que sempre nos atenderam, em especial as senhoras Andréa
dos Santos Infante Herminio, Rosangela Braga Barbosa e Regina Célia
Pereira.

A todos os funcionéarios do Biotério da UNIMAR.

Aos funcionarios da Biblioteca da UNIMAR.

A todos os membros da equipe do Laboratério do Centro de Pesquisa
em Cirurgia Experimental — Unesp — Aragatuba.

Aos alunos de graduacdo em Odontologia e pacientes da Universidade
de Marilia (UNIMAR).

A todos que, direta ou indiretamente, participaram e contribuiram para

a realizacao desta dissertacao.



“Feliz aquele que transfere o que sabe e aprende o que ensina”.

Cora Coralina

“O dedo serve para apontar a Lua; o sabio olha para a Lua, o ignorante

para o dedo”.

Provérbio Zen



SUMARIO

LISTA DE FIGURAS

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

1. INTRODUGAO. ......ceoieieeteeeeeeeeeeeeeee e e, 01
2. REVISAO DE LITERATURA. ...ttt e, 05
2.1 Processo de reparo alveolar em ratos...... ....c.ccoevvvennn. 05
2.2 Processo de reparo alveolar X anestésicos  locais..... 07
2.3 Cloridrato de Bupivacaing.........cccccces weveeeeiiiiiiieeeee e 10
2.4 Cloridrato de Mepivacaina.........ccccccceeees cvvcviiiieeeeeenieee 11
3. PROPOSICAO........ei ittt ettt et 13
4. MATERIAIS E METODO......ccocoveicieeecteeees e ee e, 15
5. RESULTADOS. ... .o et e 24
B. DISCUSSAD. ..ottt ettt 56
7. CONCLUSOES.......cooiiiiieieieeeeee e ettt 69
8. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS.........ccccoviveier eeeereeeienns 71
9. RESUMO ... et e e
10, ABSTRACT et e e e e
11 ANEXOS. ... ettt e I
11.1. Parecer do Comité de Etica em Pesquisa da UNIMAR............. I

11.2. Quadro de dosagem anesSteSICa........c. uvveeeerriiieieeiiiieeee i Il



LISTA DE FIGURAS

FIGURA PAGINA
Fig. 1. Embalagem comercial do anestésico Neocaina® ............ccccoeveeveeennnn, 17
Fig. 2. Embalagem comercial do anestésico Mepiadre 100% .......................... 17
Fig. 3. Embalagem comercial da droga DOPaser®..........cccooeeveeeereeereeeeeeenens 18
Fig. 4. Embalagem comercial da droga Vetanarcol®.............ccccccoveerveeeennnne, 18

Fig. 5. Forceps e sindesmoétomos adaptados para exodontia do incisivo

SUPENIOr dIr€it0 O FALO ..eeviiiieieieee e 19
Fig. 6. Sindesmétomo em posicao para fins de luxacdo do dente.................... 19
Fig. 7. Sindesmé6tomo em posicao apods a luxacdo do dente..........cccceeeeeennneee. 20

Fig. 8. Foérceps em posicdo para fins de exodontia do incisivo superior
(01T (o J PP PP P PR PR 20

Fig. 9. Forceps com o dente apds a exodontia do incisivo superior direito do

Fig. 10. Gaze embebida em soro fisiologico sobre a ferida cirtrgica ............... 21

Fig. 11. Alvéolo dental apds exodontia do incisivo superior direito do rato



Fig. 12. Sutura da mucosa da ferida cirargica com fio de seda........................ 22

Fig. 13. Grupo | (Controle). 3 dias. Mostrando o epitélio da mucosa gengival

com discreta proliferacéo. HE, original 160X.............cuuvuuiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeenenns 25

Fig. 14. Grupo | (Controle). 3 dias. Terco cervical evidenciando remanescente

do ligamento periodontal e proliferacdo de raros fibroblastos. HE, original

Fig. 15. Grupo | (Controle). 3 dias. Terco médio do alvéolo mostrando intensa

proliferacdo de novos fibroblastos invadindo o codgulo sangiineo. HE, original

Fig. 16. Grupo Il (Neocaina ®). 3 dias. Evidenciando o epitélio da mucosa

gengival com auséncia de proliferacdo. HE, original 160X............ccccceeeeeeeeeenn... 28

Fig. 17. Grupo Il (Neocaina ®). 3 dias. Terco cervical do alvéolo mostrando
remanescente do ligamento periodontal e coagulo sangiiineo com raros

macrofagos e linfocitos. HE, original 160X.......ccccccoeevveiiiiiiiiiiiiiiciie e 28

Fig. 18. Grupo Il (Neocaina ®). 3 dias. Terco médio do alvéolo mostrando

pequeno numero de fibroblastos invadindo o coagulo sangtineo. HE, original

Fig. 19. Grupo Il (Neocaina ®). 3 dias. Espécime mostrando o remanescente
do ligamento periodontal com raros fibroblastos invadindo o coagulo

sanglineo. HE, Original 160X...........uuuiiiiiiieeeeeeeeieieeeeieiis e s e e e e e e e e e e e e eeeeennnens 29

Fig. 20. Grupo Ill (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Mostrando o epitélio da mucosa
gengival com auséncia de proliferacdo. HE, original 160X...........ccccceeeiieeereennn. 30

Fig. 21. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Espécime mostrando extensas
areas ocupadas por macrofagos, linfocitos e alguns polimorfonucleares

neutroéfilos junto a abertura do alvéolo. HE, original 160X............ccccvveeeeerinnnee. 31



Fig. 22. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Espécime evidenciando junto &
abertura do alvéolo extensas areas ocupadas por exsudato inflamatério com

raros linfécitos e macréfagos. HE, original 160X........cccovveeieeeeiiiiiieeceiiiiiccee e 31

Fig. 23. Grupo Il (Mepiadre 100 ). 3 dias. Espécime mostrando junto ao terco

cervical exsudato inflamatério com raros linfocitos e macrofagos. HE, original

Fig. 24. Grupo lll (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Terco médio do alvéolo mostrando
remanescente do ligamento periodontal com discreto numero de alguns
fibroblastos. HE, Original L60X...........ciiiiiiiieeeeieieiiieeeiiieiisssss e e e e e e e e e eeeeeeeeeeennnnees 33

Fig. 25. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Terco médio do alvéolo mostrando

area com proliferacdo de fibroblastos, macrofagos e linfécitos. HE, original

Fig. 26. Grupo | (Controle). 7 dias. Mostrando o epitélio da mucosa gengival

bem diferenciado. HE, original 160X...........ccoiiiiiiiiiiiieeiiiiiie e 34

Fig. 27. Grupo | (Controle). 7 dias. Terco cervical do alvéolo mostrando
pequenas espiculas 6sseas neoformadas adjacentes a parede 6ssea lingual.
HE, OFQINAL LO0X. ... .ciiiiieeeeeeiieeeee e s e e e e e e e e e e e et s e s e e e e e e e e e e aeeeeeeennnees 35

Fig. 28. Grupo | (Controle). 7 dias. Terco médio do alvéolo evidenciando

pequenas trabéculas 6sseas neoformadas. HE, original 160X.......................... 35

Fig. 29. Grupo Il (Neocaina ®). 7 dias. Epitélio da mucosa gengival mostrando
discreta proliferag@o. HE, original L160X..........cccccuuiiiiiiiiiiiiiieiieeeeee e 36

Fig. 30. Grupo Il (Neocaina ®). 7 dias. Terco cervical do alvéolo mostrando
tecido conjuntivo neoformado bem vascularizado e com discreto niumero de

fibroblastos, macrofagos e linfécitos. HE, original 160X.............ccccccccvvvvvvnnnnne. 37



Fig. 31. Grupo Il (Neocaina ®). 7 dias. Terco médio do alvéolo mostrando

pequenas espiculas 6sseas neoformadas. HE, original 160X...............ccccceun.... 38

Fig. 32. Grupo Il (Neocaina ®). 7 dias. Terco médio junto ao centro do alvéolo
com coagulo sangiineo e discreto numero de fibroblastos e raros linfocitos.
[ | =0 o 11 F= LNt 0D SRR 38

Fig. 33. Grupo lll (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Epitélio da mucosa gengival
mostrando inicio de proliferagcdo. HE, original 160X..........ccccuvviieeiiiiniiniiiniinns 39

Fig. 34. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Junto & abertura do alvéolo
mostrando areas com macrofagos e linfocitos ao lado de alguns fibroblastos.
I o T 11 F= L G0 SRS 40

Fig. 35. Grupo Ill (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Mostrando espécime com
reabsorcdo da parede 6ssea lingual proxima a abertura do alvéolo com células
multinucleadas. HE, original L60X.........cccovviiiiiieiiiieiiisiee e e e e 40

Fig. 36. Grupo Ill (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Terco cervical do alvéolo
evidenciando elevado numero de fibroblastos, alguns macréfagos e linfécitos.
[ =B o T 11 = L G0 PSR 41

Fig. 37. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Terco médio do alvéolo
evidenciando pequenas trabéculas 6sseas neoformadas com numerosos

osteoblastos. HE, OrgiNal L60X........uuuuriiiiiiiiiaaaeaeeeieeee e 42

Fig. 38. Grupo | (Controle). 15 dias. Epitélio bem diferenciado recobrindo o

alvéolo dental. HE, original 160X........cuuiiiiiiieeeeeeeeieeeee e ecceveseeeee e e e e e e e e 43

Fig. 39. Grupo | (Controle). 15 dias. Espécime mostrando neoformagéo 0ssea

mais pronunciada junto ao terco cervical. HE, original



Fig. 40. Grupo | (Controle). 15 dias. Terco médio do alvéolo com trabéculas

0sseas mais desenvolvidas. HE, original 63X........cccccuuiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeennns 44

Fig. 41. Grupo Il (Neocaina ®). 15 dias. Epitélio pouco desenvolvido recobrindo

0 alvéolo dental. HE, Original L60X........ccoiieiieeeieiiieeeiieiiiiiieses s e e e e e e eeeeeeeeeeeennnes 45

Fig. 42. Grupo Il (Neocaina ®). 15 dias. Terco cervical com pequenas
trabéculas 6sseas isoladas e extensas areas ocupadas por tecido conjuntivo

sem diferenciagdo 0ssea. HE, original 63X.........cccoooviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieccceeee e 45

Fig. 43. Grupo Il (Neocaina ®). 15 dias. Espécime evidenciando junto ao terco

cervical, trabéculas 6sseas mais desenvolvidas. HE, original 63x.................... 46

Fig. 44. Grupo Il (Neocaina ®). 15 dias. Terco médio do alvéolo mostrando
trabéculas 6sseas mais desenvolvidas quando comparadas ao terco cervical.
[ | =0 o 11 F= LR S PPTRRSRPN 46

Fig. 45. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 15 dias. Epitélio pouco diferenciado

recobrindo o alvéolo dental. HE, original 160X............ccooviviiiiiiiiiiiiiiiiie e, 47

Fig. 46. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 15 dias. Terco cervical do alvéolo
mostrando trabéculas 6sseas isoladas. HE, original 63X.............ccccuveeieeeinnnee. 48

Fig. 47. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 15 dias. Espécime mostrando

neoformacdo Ossea mais pronunciada junto ao terco cervical. HE, original

Fig. 48. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 15 dias. Terco médio do alvéolo exibindo
trabéculas 6sseas mais espessas quando comparadas ao observado no terco
cervical. HE, Original B3X........cceuuuiiiiuiiiiiiiiee e e eeeee ettt e e e e e e e e e e e e e e e eeeeannnes 49

Fig. 49. Grupo | (Controle). 24 dias. Epitélio da mucosa gengival recobrindo o

alvéolo dental. HE, original L60X..........cceiiiiieeieeiiieeecieeitiiiie s e e e e e e e e e e eeeeennenns 50



Fig. 50. Grupo | (Controle). 24 dias. Terco cervical do alvéolo mostrando

trabéculas 6sseas pouco regulares. HE, original 63X.............ccoovvviiiiiiiiicienennn. 50

Fig. 51. Grupo | (Controle). 24 dias. Tergo médio do alvéolo mostrando

trabéculas 6sseas bem desenvolvidas. HE, original 63X..............ccovviiiiieeenn... 51

Fig. 52. Grupo Il (Neocaina ®). 24 dias. Epitélio da mucosa gengival recobrindo
0 alvéolo dental. HE, Original L60X........ccoiieieeeeeeiiieeeeieiiiiiiieses s e e e e e e eeeeeeeeeeennnnes 52

Fig. 53. Grupo Il (Neocaina ®). 24 dias. Alvéolo dental junto ao terco cervical

mostrando trabéculas 6sseas isoladas. HE, original 63X............ccccvveeieeeinnnee. 52

Fig. 54. Grupo Il (Neocaina ®). 24 dias. Nivel do terco médio do alvéolo

mostrando trabéculas ésseas bem desenvolvidas. HE, original 160x............... 53

Fig. 55. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 24 dias. Epitélio da mucosa pouco regular

recobrindo o alvéolo dental. HE, original 160X.............cooviiiiiiiiiiiiiiiiciiiece e, 54

Fig. 56. Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 24 dias. Terco cervical do alvéolo
mostrando trabéculas dsseas isoladas e extensas areas com tecido conjuntivo

sem diferenciacdo. HE, original B3X.........cooeiiiiiiiiiiiiiiiii e 54

Fig. 57. Grupo lll (Mepiadre 100 ®). 24 dias. Terco médio do alvéolo
mostrando trabéculas 6sseas espessas e extensas areas ocupadas por tecido
conjuntivo sem diferenciagdo. HE, original 63X............uuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiniis 55



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

(numeral)x — Quantidade de vezes

® - Marca Registrada

EDTA — Acido etilenodiaminotetracético
Fig — Figura

g — Gramas

HE — Coloragdo de hematoxilina e eosina
LTDA — Limitada

MG — Minas Gerais

ml — Mililitros

°C - Graus Celsius

pH — Potencial hidrogenionico

pKa — Constante de dissociacao

PVP-I — Polivinilpirrolidona-iodo

RJ — Rio de Janeiro

SP — S&o Paulo



INTRODUCAO



1. INTRODUCAO

A extracdo dentaria € um procedimento cirdrgico que representa
grande desafio ao mecanismo hemostatico do corpo (PETERSON et al., 2000).
Este ocorre porque os tecidos da boca e maxilares sdo altamente
vascularizados e a extracdo dentaria deixa uma ferida aberta, no nivel dos
tecidos mole e 6sseo, o que produz exsudacdo e sangramento.

Objetivando o controle do sangramento tém sido propostos inUmeros
procedimentos para se obter hemostasia das feridas cirdrgicas. Estes vao
desde a compressao da ferida com gaze, passando pelo pincamento dos vasos
sangilineos ou de suas ligaduras por meio de suturas, e esmagamento dos
mesmos com instrumental cirirgico (MOCCHIUTTI, 1972; REIS; SA, 1973;
DYN; OGLE, 2004).

Também se utiliza da acdo dos agentes hemostaticos tdpicos
(OKAMOTO et al., 1983; NAZARI et al., 2005; CAMPANHA, 2006; SANT'ANNA
et al.,, 2007;), ou de anestésicos locais infiltrados ou aplicados topicamente,
aproveitando-se da acdo dos vasoconstritores contidos nos mesmos (AUR
JUNIOR et al.,, 2005; BARION et al., 2005; VANCETTO et al., 2006;
MONNAZZI, 2007; CAVALCANTI, 2008).

Quanto a utilizacdo das solugcbes anestésicas locais com
vasoconstritores, parece-nos de fundamental importancia o conhecimento das
reagOes locais que suscitam dos tecidos sob a sua influéncia. Assim, s&o
divulgados na literatura especifica estudos em tecido conjuntivo subcutaneo
(CARVALHO et al., 1976; PULLIN; CARVALHO, 1984) em musculos (BENOIT,
1978) e em polpa dentaria (ASTROM, 1969).



Com relagéo a influéncia dos anestésicos locais sobre o processo de
reparo alveolar em ratos, experimentos foram realizados utilizando-se de
solugbes de classes quimicas diferentes, com métodos de aplicagdo por
infiltracdo, irrigacdo e topica (SAAD NETO et al.,, 1982; SAAD NETO et al.,
1985; CARVALHO; OKAMOTO, 1987; GARBIN JUNIOR, 2001; PONZONI et
al., 2003; AUR JUNIOR et al., 2005; BARION et al., 2005; VANCETTO et al.,
2006; VERONESE et al.,, 2006; PELISSARO, 2006; MONNAZZI, 2007;
CAVALCANTI, 2008).

Os experimentos anteriormente enumerados permitiram 0
conhecimento do reparo alveolar em ratos, quanto aos eventos teciduais
ocorridos, e que determinaram a cronologia da regeneracdo da mucosa
alveolar e do reparo 6sseo poOs-exodontico, em face da desorganizacdo do
coagulo sangiiineo e das alteracbes ocorridas no remanescente do ligamento
periodontal.

Demonstrada a influéncia dos anestésicos locais no processo de
reparo alveolar em ratos, julgamos necessaria a realizagdo de um outro estudo
dentro desta linha de pesquisa “reparo alveolar e solucfes anestésicas”. Neste
comparamos os efeitos de duas solu¢Bes anestésicas de uma mesma classe
quimica, com quantidades diferentes de um mesmo vasoconstritor e constante
de dissociacdo do agente (pK,), aplicados individualmente, de forma topica,
sobre a ferida cirargica pos-exodontica.

Assim procedendo, avaliamos o poder irritante destes anestésicos e,
consequentemente, conhecemos 0s eventos teciduais advindos e responsaveis

pela reparacgéo alveolar em ratos.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Processo de reparo alveolar em ratos

Denomina-se processo de reparo em feridas de extragcdo dental, ou
processo de reparo alveolar, ao conjunto de reacgdes teciduais desencadeadas
no interior do alvéolo, em seguida a exodontia (CARVALHO; OKAMOTO,
1987). Segundo esses autores, 0 objetivo do organismo € preencher o alvéolo
dental por tecido 6sseo. Basicamente, este fenbmeno tem a mesma seqiéncia
das respostas reparacionais do organismo, apresentando, no entanto, algumas
particularidades locais.

Morfologicamente, ainda segundo Carvalho e Okamoto (1987), podem
ser consideradas quatro fases fundamentais na evolucdo do processo de
reparo alveolar: a da proliferacdo celular, a do desenvolvimento de tecido
conjuntivo, a da maturacdo do tecido conjuntivo e a da diferenciacdo 6ssea ou
mineralizacao.

A fase de proliferacdo celular se inicia imediatamente apds a extracao
dental. O coagulo sanguineo € gradualmente invadido por fibroblastos
originados por mitose dos fibroblastos pré-existentes e por diferenciacdo de
células adventicias, ambos presentes nos remanescentes do ligamento
periodontal que permanece aderido as paredes alveolares.

Segundo Okamoto e Russo (1973), o reparo de qualquer tecido
depende da nutricdo de suas células. Os capilares presentes no ligamento
periodontal remanescente proximo as paredes alveolares, além de facilitar a

vascularizacdo alveolar, sdo importantes para a proliferacdo de células



endoteliais, que originam novos capilares. Novos vasos sdo formados mais
rapidamente na base alveolar, seguida pelas paredes e centro do alvéolo.

Segundo Oda e Carvalho (2004), os fibroblastos residentes no
ligamento periodontal, bem como fibroblastos endosteais e perivasculares,
quando apropriadamente estimulados, podem ser capazes de sintetizar
ligamento periodontal, cemento e osso alveolar. Além disso, acredita-se que
células residentes no ligamento se tornem cementoblastos e secretem fatores
capazes de regular a mineralizacdo destes tecidos bem como prevenir a
anquilose dentaria.

Na fase de desenvolvimento do tecido conjuntivo, o tecido conjuntivo
neoformado exibe uma grande quantidade de células, principalmente
fibroblastos, que sintetizam fibras e substancia fundamental amorfa, além de
capilares neoformados.

Jé a fase de maturacéo do tecido conjuntivo é caracterizada a medida
gue aumenta a quantidade de fibras colagenas e diminui o nimero de células e
de vasos sanguineos.

Na fase de diferenciacdo 6ssea ou de mineralizagéo, a partir do fundo
alveolar e das paredes alveolares, os osteoblastos, originados de células
denominadas Osteo-progenitoras, depositam matriz organica, formando um
tecido ostedide. Posteriormente, com a calcificacdo deste Ultimo, sao
constituidas as trabéculas Osseas. Essa formacdo de trabéculas se da de
forma concéntrica, principalmente a partir dos restos do ligamento periodontal.

Segundo Carvalho e Okamoto (1987), a reparacdo completa do
alvéolo ocorre quando este se encontra totalmente preenchido por tecido 6sseo
neoformado e a crista alveolar remodelada. Isto ocorre por volta de 21 dias
pos-exoddnticos no rato. Na etapa final do processo de reparo alveolar ha um
equilibrio dindmico osteoclastico-osteoblastico, e o novo 0sso se encontra em
condicdes de suportar novos estimulos.

Estudo de Okamoto e Fialho (1990) mostraram que 0 processo de
reparo alveolar em ratos tem um tempo de reparo mais longo, quando
analisaram cortes das pecas no sentido transversal. Os autores constataram
gue este processo se finaliza entre 0 24° e o 28° dia p6s-operatoério, e ndo no
21°, como relatado anteriormente por Okamoto e Russo (1973) e Carvalho
(1980), quando realizaram cortes no sentido longitudinal.



2.2 Processo de reparo alveolar X anestésicos locai s

Os estudos sobre os anestésicos locais e o processo de reparo
alveolar tiveram inicio nos idos de 1980, com os trabalhos de Saad Neto et al
(1982; 1985). Tais estudos foram realizados com o0s objetivos de se
conhecerem as acdes das solugcbes anestésicas no processo reparacional
alveolar no rato, e, consequentemente, os eventos teciduais advindos em face
dos seus sais anestésicos, método de aplicacbes dos mesmos e dos seus
diferentes componentes de férmula e notadamente dos vasoconstritores
presentes.

Saad Neto et al. (1982) analisaram o processo de reparo alveolar em
ratos que tiveram os alvéolos dentarios irrigados com diferentes anestésicos
locais. Constataram que a irrigacdo com estes anestésicos ndo ocasionou
alveolite. Por outro lado, os autores acreditam que possam ser um dos fatores
predisponentes para tal entidade patoldgica, pois interferem na cronologia do
reparo alveolar, no periodo inicial. O anestésico que ocasionou menor
irritabilidade foi a Lidocaina 2%® sem vasoconstritor, seguido pela Lidocaina
2%® com noradrenalina e Prilocaina 3%® com octapressim.

Ainda Saad Neto et al. (1985), analisando a influéncia no processo de
reparo alveolar em ratos apds anestesia terminal infiltrativa e irrigacéo alveolar,
concluiram que, nos grupos em que foi empregada solucdo anestésica
contendo vasoconstritor, constatou-se, inicialmente, desorganizacdo do
coagulo sanguineo, lise dos remanescentes do ligamento periodontal alveolar e
das hemacias. Ademais, observou-se, nestes grupos, aos 21° e 24° dias pos-
operatorios, menor proliferacao de fibroblastos, de vasos e neoformacao 0ssea,
guando comparado aos demais grupos.

Garbin Junior (2001) estudou os resultados histologicos da influéncia
da solugdo anestésica Septanest® no processo de reparo alveolar em ratos,
quando infiltrada nas regibes vestibular e palatina, seguida de irrigacéo
alveolar. Os resultados permitiram corroborar o ja conceituado por Saad Neto
et al. (1982; 1985), de que ocorre maior atraso reparacional.

Ponzoni et al. (2003), analisando a influéncia no processo de reparo

alveolar em ratos ap0s anestesia infiltrativa e irrigacdo alveolar, observaram



que o0s anestésicos locais inibem a agregacdo plaguetaria e prejudicam a
organizacdo do codgulo sanguineo. Afirmam também que os anestésicos locais
blogueiam funcdes celulares por disturbios citoesqueléticos, o que pode
explicar a deficiente proliferacdo e migracdo dos fibroblastos presentes no
ligamento periodontal remanescente em direcdo ao coagulo sanglineo, fase
essencial para o reparo alveolar.

Aur Junior et al. (2005) analisaram histologicamente a influéncia do
anestésico local Novocol® no processo de reparo alveolar em ratos apés
exodontia e pressao da ferida cirlrgica com compressa de gaze embebida ou
ndo neste anestésico. Neste projeto, os autores inferiram que o Novocol®
produz alteragBes bioldgicas teciduais que comprometeram 0s principios
basicos responsaveis pela regeneracdo do epitélio da mucosa gengival e o
processo de reparo alveolar em ratos.

Barion et al. (2005) realizaram um estudo histolégico e histométrico
comparativo do processo de reparo alveolar em ratos apOs exodontia e
tamponamento com as solucdes anestésicas Articaine 100° e Novocol 100°.
Os autores concluiram que, sob o ponto de vista histolégico, a Articaine 100®
mostrou um processo reparacional alveolar mais adiantado com relacdo ao
Novocol 100®, porém mais atrasado que o do grupo Controle. Sob o ponto de
vista histométrico, o desenvolvimento e quantidade de tecido Gsseo
neoformado durante o processo de reparo alveolar em ratos, s&o maiores no
grupo Controle, menores no grupo Novocol 100%, e tém valores intermediarios
no grupo Articaine 100°.

Vancetto et al. (2006) avaliaram os efeitos da aplicacdo topica dos
anestésicos Novocol 100® e Articaine 100® sobre o processo de reparo
alveolar, em estudo histolégico comparativo em ratos. Os autores concluiram
que o grupo do anestésico Articaine 100® mostrou um processo de reparo
alveolar mais adiantado com relacdo aos do grupo do Novocol 100®, porém
mais atrasado com relacdo aos do grupo controle em todos os periodos
experimentais.

Veronese et al. (2006) apresentaram a literatura os resultados
histolégicos da influéncia da solucéo anestésica Artcaine 100® no processo de
reparo alveolar em ratos. A solucao foi infiltrada pela técnica intra-ligamentar,
antes da exodontia, seguida ou ndo de irrigacdo alveolar. Neste estudo os



autores concluiram que houve atraso do processo reparacional e que a
anestesia intra-ligamentar leva a alteracdes maiores no nivel do terco cervical
do alvéolo dental do que a irrigagdo no terco apical.

Pelissaro (2006) realizou uma avaliacdo histologica comparativa dos
efeitos de dois métodos de utilizacdo da solucdo anestésica Articaine 100®
sobre o processo de reparo alveolar em ratos. Com base na metodologia
desenvolvida, o autor concluiu que a solucdo anestésica Articaine 100%, apesar
de biologicamente compativel com a evolucdo do processo de reparo alveolar
em ratos, provocou atraso em todas as fases dessa reparacdo, notadamente
guando associada ao tamponamento alveolar.

Monnazzi (2007) realizou um estudo histolégico do processo de reparo
alveolar em ratos ap6s aplicacédo topica de solucdo anestésica Citocaina 3%°.
O autor concluiu que a solucdo anestésica de Citocaina 3%®, aplicada com
compressa de gaze sobre a ferida cirargica pos-extracdo dentaria, produziu
eventos teciduais que comprometeram 0s principios basicos responsaveis pela
regeneracao do epitélio da mucosa gengival e o processo de reparo alveolar
em ratos.

Cavalcanti (2008) realizou um estudo histolégico comparativo em ratos
dos efeitos da aplicacdo topica das solucdes anestésicas de Mepisv 3%°® e
Mepiadre 100® sobre o processo de reparo alveolar. Seus resultados
mostraram que o tamponamento da ferida cirdrgica com solucdo de
mepivacaina, associada ou ndo a epinefrina, foi responsavel pelo atraso da
reparacao alveolar apds exodontia em ratos. O autor relatou também que o
tamponamento da ferida cirdrgica com a solucédo anestésica de Mepiadre 100®
gerou um atraso mais significativo na reparacao alveolar quando comparada a

solucado anestésica Mepisv 3%°.



2.3 Cloridrato de Bupivacaina

Classificacdo: Amida.

Formula quimica: Cloridrato de  1-butil-2’,6’-pipecoloxilidida;
estruturalmente relacionada com a mepivacaina, exceto pela substituicdo do
radical metil pelo butil.

Preparada por: A.F. Ekenstam, 1957.

Introduzida no mercado: Em 1963.

Poténcia: Quatro vezes a da lidocaina, mepivacaina e prilocaina.

Toxicidade: Menos de quatro vezes a da lidocaina e mepivacaina.

Metabolismo: Metabolizada no figado por amidases.

Excrecdo: Via renal; 16% de bupivacaina inalterada tem sido
recuperada na urina de humanos.

Propriedades vasodilatadoras:  Relativamente significativas: maiores
gque as da lidocaina, prilocaina e mepivacaina, mas consideravelmente
menores que as da procaina.

pKa: 8,1.

Ligacdo a proteina plasmatica: 95%.

Percentual de Base (RN) em pH 7,4: 17.

pH da solugéo pura: 4,5 a 6,0.

pH da solug&o contendo vaso constritor: 3,0a45.

Inicio da acdo: Ocasionalmente semelhante a lidocaina, mepivacaina
e prilocaina, mas geralmente requer maior tempo para inicio de acédo (6 a 10
minutos).

Concentracdo odontolégica eficaz:  0,5%.

Meia-vida do anestésico: 2,7 horas.

Acdo anestésica topica: Inexistente em concentracfes clinicas
aceitaveis.

Dose maxima recomendada: A dose méaxima recomendada pelo
fabricante é 1,3 mg/kg de peso corporal para o paciente adulto, até no maximo
de 90 mg.

A bupivacaina é disponivel em tubetes em solucdo a 0,5% com
adrenalina a 1:200.000. As indicacdes basicas para sua utilizacdo em
odontologia seriam em procedimentos prolongados, nos quais € necessaria



anestesia pulpar (profunda) durante mais de 90 minutos (p.ex., em
reconstrucdes totais da boca, cirurgias de implante e procedimentos
periodontais extensos). Também empregada no controle da dor pds-operatoria,
como em cirurgias de dentes inclusos. A bupivacaina ndo é recomendada em
pacientes muito jovens ou aqueles que apresentam grandes risco de lesao pos-
operatoria do tecido mole por automutilacdo, tais como 0s pacientes com
deficiéncia fisica e mental. A bupivacaina raramente é indicada para criancas,
pois 0os procedimentos odontopediatricos costumam ser de curta duracao
(FARIA; MARZOLA, 2001; BOMBANA et al., 2001; RAMACCIATO et al., 2003;
MALAMED, 2005; VASCONCELOS et al., 2005).

2.4 Cloridrato de Mepivacaina

Classificacdo: Amida.

Formula quimica: Cloridrato de 1-metil-2’,6’-pipecoloxilidida.

Preparada por: A.F. Ekenstam, 1957.

Introduzida no mercado: Em 1960.

Poténcia: Equivalente a da lidocaina.

Toxicidade: 1,5 a2 (procaina = 1; lidocaina = 2).

Metabolismo: Metabolizada no figado por oxidases.

Excrecdo: Via renal; aproximadamente 1% a 16% da dose anestésica
é excretado inalterado.

Propriedades vasodilatadoras: Produz somente uma leve
vasodilatacéo.

pKa: 7,6.

Ligacdo a proteina plasmatica: 75%.

Percentual de Base (RN) em pH 7,4: 33.

pH da solugéo pura: 4,5.

pH da solug&o contendo vaso constritor: 3,0a35.

Inicio da acdo: Rapido (1%2 a 2 minutos).

Concentracao odontolégica eficaz: 3% sem vasoconstritor; 2% com
vasoconstritor.

Meia-vida do anestésico: 1,9 horas.



Acdo anestésica topica: Nenhuma em concentracbes clinicas
aceitaveis.

Dose maxima recomendada: A dose maxima recomendada pelo
fabricante é 6,6 mg/kg de peso corporal para o paciente adulto, até no maximo
de 400 mg.

Em termos da duracdo do efeito anestésico, a mepivacaina se
comporta de maneira intermediaria entre a lidocaina e a bupivacaina. A
mepivacaina pura & mais utilizada, como anestésico local, em pacientes
pediatricos. E ainda freqiientemente utilizada em pacientes geriatricos (FARIA;
MARZOLA, 2001; MALAMED, 2005).

Segundo Malamed (2005) a mepivacaina a 2% com vasoconstritor
fornece profundidade e duracdo da anestesia pulpar (tecido rigido) e total
(tecido mole) semelhante aquela observada com a solucao de lidocaina com
adrenalina. Espera-se anestesia pulpar de aproximadamente 60 minutos de
duracdo e anestesia de tecido mole de 3 a 5 horas. A incidéncia de alergia
verdadeira, documentada e reproduzivel a mepivacaina, um anestésico local

do tipo amida, € praticamente inexistente.
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3. PROPOSICAO

O objetivo deste estudo é analisar, histolégica e comparativamente, a
influéncia da solucdo anestésica de Neocaina® ou Mepiadre 100® sobre o
processo de reparo alveolar em ratos apds exodontia e compressao com gaze

embebida nestes anestésicos locais.
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4. MATERIAIS E METODO

Esta pesquisa foi previamente aprovada pelo Comité de Etica em
Pesquisa em Humanos e Animais da Universidade de Marilia (CEPHA —
UNIMAR) (ANEXO ).

Para o presente projeto, foram empregados 48 ratos (Rattus
norvegicus, albinus, Wistar), machos, adultos, com peso entre 280 a 320
gramas, provenientes do Biotério da UNIMAR — Marilia / SP. Estes animais
foram escolhidos de forma aleatoria.

Todos os animais foram alimentados antes e durante o periodo
experimental com racdo sélida (Ralston Purina do Brasil® — S&o Paulo / SP —
Brasil) e agua a vontade. Na noite que antecedeu o experimento, 0S animais
tiveram o fornecimento de racdo suspenso, o que foi mantido até o término do
efeito anestésico. Estes permaneceram alojados em caixas plasticas (4 animais
por caixa), em condi¢cdes controladas de iluminagéo, com ciclos de 12 horas
de luz por dia e temperatura entre 21° e 25° Celsius.

Os animais foram divididos aleatoriamente em 3 grupos de 16 animais
cada, e se prestaram para constituir os Grupos | (Controle), Il (Neocaina®) e Il
(Mepiadre 100°%).

As solucdes anestésicas analisadas neste estudo foram:

1) Neocaina® fabricada pela Cristdlia Produtos Quimicos
Farmacéuticos LTDA, Itapira — SP, Brasil. Composta de cloridrato de
bupivacaina 0,5%, epinefrina 1:200.000, cloreto de sdédio, edetato dissadico,
bicarbonato de sddio, metabissulfito de sédio, metilparabeno e 4gua destilada
(Figura 1).



Fig. 1 — Embalagem comercial do anestésico Neocaina®

2) Mepiadre 100® : fabricado pela DFL IndUstria e Comércio S.A., Rio
de Janeiro — RJ, Brasil. Composto de cloridrato de mepivacaina 2%, epinefrina
1:100.000, cloreto de sédio, metabissulfito de potassio, EDTA dissédico e agua

destilada (Figura 2).

Fig. 2 — Embalagem comercial do anestésico Mepiadre 100°



Para o procedimento cirdrgico, os animais foram anestesiados por
infiltracdo intramuscular com o relaxante Cloridrato de Xilazina (Dopaser®;
Figura 3), e em seguida com o anestésico Cloridrato de Cetamina (Vetanarcol®;
Figura 4), na dosagem indicada pelos fabricantes (ANEXO II).

Fig. 3 — Embalagem comercial da droga Dopaser®

Fig. 4 — Embalagem comercial da droga Vetanarcol®



ApGs a anestesia, foi realizada a anti-sepsia do campo operatorio com
a Polivinilpirrolidona lodada (PVP-I — Rioquimica, S&o José do Rio Preto / SP —
Brasil) e o incisivo superior direito de cada animal foi extraido por via alveolar,
com sindesmétomo e férceps especialmente adaptados para este fim
(OKAMOTO; RUSSO, 1973; Figura 5).

Realizou-se primeiro a luxacdo do dente com sindesmétomo em
ambas as faces medial e lateral do incisivo superior direito, seguida de
extracdo com férceps, evitando-se as fraturas radiculares ou ésseas interdental

e alveolar (Figuras 6, 7, 8 € 9).
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Fig. 5 - Férceps e sindesmétomo adaptados para exodontia do

incisivo superior direito do rato

Fig. 6 — Sindesmétomo em posi¢ao para fins de luxacdo do dente



Fig. 8 — Forceps em posicao para fins de exodontia do incisivo superior direito

Fig. 9 — Forceps com o dente apds a exodontia do incisivo superior direito do

rato



A segquir, nos ratos do Grupo | (Controle), na fase de hemorragia
profusa, foi realizada a hemostasia da ferida cirdrgica com uma gaze estéril
embebida em soro fisioldgico (solu¢do de cloreto de sddio a 0,9% - Laboratorio
Sanobiol LTDA. Pouso Alegre — MG), mantida sob pressdo em contato com a
ferida cirargica por dois minutos. Ato continuo fez-se a sutura das bordas da
ferida com fio de seda 4-0 (Ethicon® — Johnson & Johnson, S&o José dos

Campos / SP — Brasil; Figuras 10, 11 e 12)

Fig. 11 — Alvéolo dental apds exodontia do incisivo superior direito do rato



Fig. 12 — Sutura da mucosa da ferida cirtrgica com fio de seda

No Grupo Il (Neocaina®), foi realizada a hemostasia da ferida cirtrgica
com gaze estéril embebida em solucdo de Neocaina®, mantida sob presséo em
contato com a mucosa gengival e alvéolo dental, por dois minutos, seguida de
sutura com o mesmo tipo de fio do Grupo | (Controle).

No Grupo Il (Mepiadre 100%), foram realizados os mesmos
procedimentos do grupo Il, sendo utilizada a solugdo anestésica Mepiadre
100°.

Em ndamero de 4 animais para cada grupo, controle e tratados, os ratos
foram submetidos ao processo de eutandsia com sobredose do anestésico
Vetanarcol®, nos 3°, 7°, 15° e 24° dias apds o ato cirdrgico.

Para a obtencéo da peca, a maxila direita foi separada da esquerda no
nivel do plano sagital mediano, acompanhando a sutura intermaxilar, com o
emprego de uma lamina n° 11 adaptada ao cabo do bisturi. Em seguida, um
corte com tesoura reta de ponta romba, tangenciando-se a face distal do ultimo
molar, possibilitou a obtencdo dos tecidos de interesse contendo a mucosa

gengival e o alvéolo do incisivo superior direito.



As pecas obtidas foram fixadas em formalina neutra a 10%
(Aphoticario — Farméacia de Manipulacdo, Aracatuba / SP — Brasil), por um
tempo minimo de 24 horas. Em seguida as pecas foram lavadas em agua
corrente por doze horas e descalcificadas em solucdo de &cido
etilenodiaminotetracético a 20% (EDTA, Aphoticario — Farmacia de
Manipulacdo, Aracatuba / SP — Brasil).

Seguiu-se 0 processamento laboratorial de rotina (lavagem,
diafanizacdo e inclusdo em parafina), para permitir a microtomia da peca no
sentido longitudinal e vestibulo-lingual. Dos blocos obtidos, foram colhidos
cortes semi-seriados, com espessura de 6 micrometros. Os cortes foram
corados pela técnica de hematoxilina e eosina para analise histolégica em
microscépio 6ptico comum.

N&o foram ministrados medicamentos analgésicos no pos-operatorio,
a fim de se evitar altera¢gdes, de carater antiinflamatério, no reparo alveolar que

possam ser induzidos pelos mesmos.
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5. RESULTADOS

Na descricdo dos resultados foram considerados, em fungdao dos
periodos pos-operatorios, 0os eventos teciduais ocorridos no nivel da mucosa

gengival e nos tercos cervical, médio e apical do alvéolo dental do rato.

Grupo | (Controle). O epitélio da mucosa gengival mostra discreta
proliferacdo recobrindo parcialmente o alvéolo dental (Fig. 13). O tecido
conjuntivo subjacente exibe, geralmente, discreto nimero de fibroblastos, ao

lado de macroéfagos e linfécitos.

Fig. 13 — Grupo | (Controle). 3 dias. Mostrando o epitélio da

mucosa gengival com discreta proliferacdo. HE, original 160x



No alvéolo dental, observa-se, no nivel do ter¢co cervical, coagulo
sangilineo e remanescente do ligamento periodontal com pequeno namero de
fibroblastos. Nota-se, ainda, a proliferacdo de raros fibroblastos invadindo o

coagulo sangtineo (Fig. 14).

Fig. 14 — Grupo | (Controle). 3 dias. Terco cervical
evidenciando remanescente do ligamento periodontal e

proliferacdo de raros fibroblastos. HE, original 160x

Junto aos tercos médio e apical, o remanescente do ligamento
periodontal apresenta maior numero de fibroblastos quando comparado ao
terco cervical. Evidencia-se, ainda, intensa proliferagcdo de novos fibroblastos
invadindo o coagulo sanguineo. Alguns macrofagos e linfécitos podem também

ser observados na regido (Fig. 15).



Fig. 15 — Grupo | (Controle). 3 dias. Terco médio do alvéolo
mostrando intensa proliferacdo de novos fibroblastos invadindo

o coagulo sangiineo. HE, original 160x

Grupo Il (Neocaina ®). O epitélio da mucosa gengival, em todos os
espécimes, mostra auséncia de proliferacdo. O tecido conjuntivo subjacente
exibe raros fibroblastos, alguns macroéfagos e linfocitos (Fig. 16).

No alvéolo dental, no nivel do terco cervical, nota-se, em alguns casos,
pequena quantidade de remanescente do ligamento periodontal com raros
fibroblastos. Nas proximidades evidencia-se coagulo sangiineo com raros
macrofagos e linfocitos (Fig. 17). Em outros, no mesmo terco, observa-se

apenas coagulo sangiiineo com macréfagos e linfécitos.



Fig. 16 — Grupo Il (Neocaina ). 3 dias. Evidenciando o epitélio
da mucosa gengival com auséncia de proliferacdo. HE, original
160x

Fig. 17 — Grupo Il (Neocaina ®). 3 dias. Terco cervical do
alvéolo mostrando remanescente do ligamento periodontal e
coagulo sangiineo com raros macrofagos e linfécitos. HE,

original 160x



No nivel dos tercos médio e apical, evidencia-se, em alguns
espécimes, pequeno numero de fibroblastos invadindo o coagulo sanglineo
(Fig. 18). Notam-se, ainda, alguns macréfagos e linfécitos. Em outros, observa-
se no nivel do terco médio, remanescente do ligamento periodontal com raros
fibroblastos (Fig. 19).

Fig. 18 — Grupo Il (Neocaina ®). 3 dias. Terco médio do alvéolo
mostrando pequeno numero de fibroblastos invadindo o

coagulo sanguineo. HE, original 160x

Fig. 19 — Grupo Il (Neocaina ®). 3 dias. Espécime mostrando o
remanescente do ligamento periodontal com raros fibroblastos

invadindo o coagulo sangtineo. HE, original 160x



Grupo 1Il (Mepiadre 100 ®). O epitélio da mucosa gengival, em todos
0S casos, mostra auséncia de proliferacéo (Fig. 20), junto a abertura do alvéolo,
e tecido conjuntivo com discreto niumero de macrofagos, linfocitos e raros
fibroblastos.

Em alguns espécimes observam-se, junto a abertura do alvéolo,
extensas areas ocupadas por macrofagos, linfocitos e alguns
polimorfonucleares neutréfilos (Fig. 21). Em outros espécimes, notam-se, na
mesma regido acima, areas ocupadas por exsudato inflamatério exibindo raros

linfocitos e macréfagos (Fig. 22).

Fig. 20 — Grupo lll (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Mostrando o
epitélio da mucosa gengival com auséncia de proliferacdo. HE,

original 160x



Fig. 21 — Grupo lll (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Espécime
mostrando extensas areas ocupadas por macréfagos, linfocitos
e alguns polimorfonucleares neutrdfilos junto a abertura do

alvéolo. HE, original 160x

Fig. 22 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Espécime
evidenciando junto a abertura do alvéolo extensas areas
ocupadas por exsudato inflamatério com raros linfocitos e

macrofagos. HE, original 160x



No nivel do terco cervical, observa-se, em alguns espécimes, pequena
guantidade de remanescente do ligamento periodontal com raros fibroblastos,
macrofagos e linfocitos (Fig. 23). Nas proximidades, o alvéolo dental encontra-
se ocupado por coagulo sangiineo com raros linfécitos e macrofagos. Nos
demais casos, o terco cervical acha-se preenchido por coagulo sangiiineo com

as mesmas caracteristicas anteriormente descritas.

Junto aos tercos médio e apical nota-se, na maioria dos espécimes, a
presenca de remanescente do ligamento periodontal com raros fibroblastos
(Fig. 24). Evidenciam-se, ainda, raros fibroblastos invadindo o coéagulo

sangiineo.

Fig. 23 — Grupo lll (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Espécime
mostrando junto ao terco cervical exsudato inflamatdrio com

raros linfécitos e macréfagos. HE, original 160x



Fig. 24 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Terco médio do
alvéolo mostrando remanescente do ligamento periodontal com

discreto numero de fibroblastos. HE, original 160x

Num dos casos, no nivel do terco médio observa-se area com

proliferacdo de alguns fibroblastos, macréfagos e linfocitos (Fig. 25).

Fig. 25 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 3 dias. Terco médio do
alvéolo mostrando area com proliferacdo de fibroblastos,

macrofagos e linfocitos. HE, original 160x



Grupo | (Controle). O epitélio da mucosa gengival acha-se
diferenciado (Fig. 26), recobrindo o alvéolo dental em quase sua totalidade. O

tecido conjuntivo subjacente exibe alguns fibroblastos, macrofagos e linfocitos.

Fig. 26 — Grupo | (Controle). 7 dias. Mostrando o epitélio da
mucosa gengival bem diferenciado. HE, original 160x

No alvéolo dental, no nivel do terco cervical, observam-se pequenas
espiculas 6sseas neoformadas adjacentes a parede 6ssea lingual (Fig. 27). O
tecido conjuntivo nas proximidades exibe moderado namero de fibroblastos ao

lado de alguns macrofagos e linfocitos.



No nivel dos tercos médio e apical, podem ser evidenciadas pequenas
trabéculas 6sseas neoformadas (Fig. 28), notadamente nas proximidades da

parede do lado lingual.

Fig. 27 — Grupo | (Controle). 7 dias. Terco cervical do alvéolo
mostrando  pequenas espiculas 6sseas neoformadas

adjacentes a parede 6ssea lingual. HE, original 160x

Fig. 28 — Grupo | (Controle). 7 dias. Terco médio do alvéolo
evidenciando pequenas trabéculas 6sseas neoformadas. HE,
original 160x



Grupo Il (Neocaina ®). O epitélio da mucosa gengival, em todos os
espécimes, apresenta discreta proliferacdo nas proximidades das bordas do
alvéolo dental (Fig. 29). O tecido conjuntivo subjacente apresenta alguns
fibroblastos e raros linfocitos e macrofagos. No alvéolo dental, no nivel do tergo
cervical, observa-se a presenca de tecido conjuntivo neoformado bem
vascularizado e discreto nimero de fibroblastos ao lado de macréfagos e

linfécitos (Fig. 30).

Fig. 29 — Grupo Il (Neocaina ®). 7 dias. Epitélio da mucosa

gengival mostrando discreta proliferacédo. HE, original 160x



Fig. 30 — Grupo Il (Neocaina ®). 7 dias. Terco cervical do
alvéolo mostrando tecido conjuntivo neoformado bem
vascularizado e com discreto numero de fibroblastos,

macrofagos e linfocitos. HE, original 160x

No nivel dos tercos médio e apical, evidenciam-se, nas proximidades
da parede dssea alveolar, pequenas espiculas 6sseas neoformadas (Fig. 31).
Mais em direcdo ao centro do alvéolo, observam-se extensas areas ocupadas
por coagulo sanguineo e discreto nimero de fibroblastos e raros linfécitos (Fig.
32).



Fig. 31 — Grupo Il (Neocaina ®). 7 dias. Terco médio do alvéolo
mostrando pequenas espiculas Osseas neoformadas. HE,

original 160x

Fig. 32 — Grupo Il (Neocaina ©). 7 dias. Terco médio junto ao
centro do alvéolo com coagulo sangtiineo e discreto nimero de

fibroblastos e raros linfocitos. HE, original 160x

Grupo Il (Mepiadre 100 ®). O epitélio da mucosa gengival mostra, em
todos os espécimes, inicio de proliferacdo (Fig. 33). O tecido conjuntivo

subjacente apresenta raros fibroblastos, linfécitos e macréfagos.



Fig. 33 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Epitélio da
mucosa gengival mostrando inicio de proliferagdo. HE, original
160x

Junto a abertura do alvéolo observam-se extensas areas com infiltrado
inflamatorio com macrofagos e linfécitos ao lado de alguns fibroblastos (Fig.
34).

No terco cervical do alvéolo, proximo a abertura do alvéolo, evidencia-
se reabsorcdo da parede Ossea lingual com presenca de células

multinucleadas (Fig. 35).



Fig. 34 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Junto & abertura
do alvéolo mostrando areas com macrofagos e linfécitos ao

lado de alguns fibroblastos. HE, original 160x

Fig. 35 — Grupo Ill (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Mostrando
espécime com reabsorcao da parede Ossea lingual proxima a
abertura do alvéolo com células multinucleadas. HE, original
160x



Neste mesmo terco cervical, mais em direcdo ao terco médio, o
alvéolo dental encontra-se ocupado por tecido conjuntivo neoformado exibindo
elevado numero de fibroblastos ao lado de alguns macrofagos e linfocitos (Fig.
36).

Fig. 36 — Grupo Ill (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Terco cervical do
alvéolo evidenciando elevado numero de fibroblastos, alguns

macrofagos e linfocitos. HE, original 160x

No nivel dos tercos médio e apical (Fig. 37), nota-se a presenca de
pequenas espiculas 6sseas neoformadas com numerosos osteoblastos em

suas bordas.



Fig. 37 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 7 dias. Terco médio do
alvéolo evidenciando pequenas espiculas 6sseas neoformadas

com numerosos osteoblastos. HE, original 160x

15 DIAS

Grupo | (Controle). Epitélio bem diferenciado recobre totalmente o
alvéolo dental (Fig. 38) e o tecido conjuntivo subjacente apresenta discreto
namero de fibroblastos.

O alvéolo dental, no nivel do terco cervical, acha-se ocupado por
pequenas trabéculas 6sseas neoformadas ao lado de extensas areas com

tecido conjuntivo sem diferenciacdo 6ssea (Fig. 39).



Fig. 38 — Grupo | (Controle). 15 dias. Epitélio bem
diferenciado recobrindo o alvéolo dental. HE, original 160x

Fig. 39 — Grupo | (Controle). 15 dias. Espécime mostrando
neoformacdo dssea mais pronunciada junto ao terco cervical.

HE, original 63x

Junto aos tercos médio (Fig. 40) e apical, observa-se a presenca de
trabéculas 6sseas mais desenvolvidas, ocupando regularmente o espaco

alveolar acima.



Fig. 40 — Grupo | (Controle). 15 dias. Terco médio do alvéolo
com trabéculas 6sseas mais desenvolvidas. HE, original 63x

Grupo Il (Neocaina ®). O epitélio pouco diferenciado encontra-se
recobrindo o alvéolo dental (Fig. 41). O tecido conjuntivo subjacente acha-se
bem desenvolvido com discreto numero de fibroblastos.

No alvéolo dental, no nivel do terco cervical, observa-se a presenca de
pequenas trabéculas Osseas isoladas e extensas areas ocupadas por tecido

conjuntivo sem diferenciacéo 6ssea (Fig. 42).



Fig. 41 — Grupo Il (Neocaina ®). 15 dias. Epitélio pouco

desenvolvido recobrindo o alvéolo dental. HE, original 160x

Fig. 42 — Grupo Il (Neocaina ®). 15 dias. Terco cervical com
pequenas trabéculas Osseas isoladas e extensas areas
ocupadas por tecido conjuntivo sem diferenciacdo éssea. HE,

original 63x

Num dos espécimes, evidencia-se, neste mesmo tergo cervical, areas

ocupadas por trabéculas 6ésseas mais desenvolvidas (Fig. 43).



Fig. 43 — Grupo Il (Neocaina ®). 15 dias. Espécime
evidenciando junto ao terco cervical trabéculas 6sseas mais

desenvolvidas. HE, original 63x

No nivel dos tercos médio (Fig. 44) e apical evidenciam-se trabéculas
O0sseas mais desenvolvidas. Notam-se, no entanto, inUmeras areas ocupadas

por tecido conjuntivo sem diferenciacéo éssea.

Fig. 44 — Grupo Il (Neocaina ®). 15 dias. Terco médio do
alvéolo mostrando trabéculas 6sseas mais desenvolvidas

guando comparadas ao terco cervical. HE, original 63x



Grupo Il (Mepiadre 100 ®). O epitélio da mucosa gengival recobre
totalmente o alvéolo dental, mostrando-se, no entanto, pouco diferenciado (Fig.
45). O tecido conjuntivo subjacente bem vascularizado exibe moderado namero
de fibroblastos ao lado de alguns linfocitos.

O alvéolo dental junto ao terco cervical mostra, em alguns dos casos,
discreta neoformacdo Ossea com trabéculas isoladas (Fig. 46) ao lado de

tecido conjuntivo bem vascularizado com moderado numero de fibroblastos.

Fig. 45 — Grupo Ill (Mepiadre 100 ®). 15 dias. Epitélio pouco
diferenciado recobrindo o alvéolo dental. HE, original 160x



Fig. 46 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 15 dias. Terco cervical do
alvéolo mostrando trabéculas 6sseas isoladas. HE, original 63x

Em outros, a neoformacdo éssea é mais pronunciada, mostrando
trabéculas 0sseas delgadas ocupando regularmente o terco considerado (Fig.
47).

Fig. 47 — Grupo lll (Mepiadre 100 ®). 15 dias. Espécime
mostrando neoformacgdo 6éssea mais pronunciada junto ao terco

cervical. HE, original 63x



Junto aos tercos médio (Fig. 48) e apical, as trabéculas 6sseas sao
mais espessas, permanecendo, no entanto, extensas areas ocupadas por

tecido conjuntivo sem diferenciagéo 0ssea.

Fig. 48 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 15 dias. Terco médio do
alvéolo exibindo trabéculas Osseas mais espessas quando

comparadas ao observado no tergo cervical. HE, original 63x

24 DIAS

Grupo | (Controle). Em todos os espécimes o epitélio da mucosa
gengival bem diferenciado recobre totalmente o alvéolo dental (Fig. 49). O
tecido conjuntivo subjacente € bem desenvolvido com raros fibroblastos.

O alvéolo dental, no nivel do terco cervical, encontra-se ocupado por
trabéculas 6sseas neoformadas pouco regulares, permanecendo areas com

tecido conjuntivo sem diferenciagéo 0ssea (Fig. 50).



Fig. 49 — Grupo | (Controle). 24 dias. Epitélio da mucosa

gengival recobrindo o alvéolo dental. HE, original 160x

Fig. 50 — Grupo | (Controle). 24 dias. Terco cervical do alvéolo

mostrando trabéculas 6sseas pouco regulares. HE, original 63x



No nivel dos tercos médio (Fig. 51) e apical, as trabéculas 6sseas sao
mais desenvolvidas, permanecendo apenas algumas areas ocupadas por

tecido conjuntivo sem diferenciacéo.

Fig. 51 — Grupo | (Controle). 24 dias. Terco médio do alvéolo
mostrando trabéculas 6sseas bem desenvolvidas. HE, original
63x

Grupo Il (Neocaina ®). O epitélio da mucosa gengival recobre
totalmente o alvéolo dental (Fig. 52). O tecido conjuntivo subjacente apresenta
discreto nimero de fibroblastos.

No alvéolo dental junto ao terco cervical, evidenciam-se delgadas
trabéculas 6sseas geralmente isoladas (Fig. 53). O tecido conjuntivo sem
diferenciacdo Ossea apresenta-se bem vascularizado com moderado namero

de fibroblastos.



Fig. 52 — Grupo Il (Neocaina ®). 24 dias. Epitélio da mucosa

gengival recobrindo o alvéolo dental. HE, original 160x

Fig. 53 — Grupo Il (Neocaina ®). 24 dias. Alvéolo dental junto
ao terco cervical mostrando trabéculas Osseas isoladas. HE,
original 63x

No nivel dos tercos médio (Fig. 54) e apical, as trabéculas 6sseas
mostram-se mais regulares. No entanto, notam-se inUmeras areas ocupadas

por tecido conjuntivo sem diferenciacdo éssea.



Fig. 54 — Grupo Il (Neocaina ®). 24 dias. Nivel do terco médio
do alvéolo mostrando trabéculas 6sseas bem desenvolvidas.
HE, original 160x

Grupo Il (Mepiadre 100 ®). O epitélio da mucosa gengival pouco
diferenciado recobre totalmente o alvéolo dental (Fig. 55) e o tecido conjuntivo
subjacente apresenta moderado namero de fibroblastos.

Junto ao terco cervical, o alvéolo dental mostra trabéculas ésseas
isoladas e extensas areas ocupadas por tecido conjuntivo sem diferenciacao

Ossea (Fig. 56).



Fig. 55 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 24 dias. Epitélio da
mucosa pouco regular recobrindo o alvéolo dental. HE, original
160x

Fig. 56 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 24 dias. Terco cervical do
alvéolo mostrando trabéculas 6sseas isoladas e extensas areas

com tecido conjuntivo sem diferencia¢do. HE, original 63x



No nivel dos tercos meédio (Fig. 57) e apical, o tecido 0sseo
neoformado é caracterizado por trabéculas 6sseas espessas. Permanecem, no

entanto, extensas areas ocupadas por tecido conjuntivo sem diferenciagdo

Ossea.

Fig. 57 — Grupo Il (Mepiadre 100 ®). 24 dias. Terco médio do
alvéolo mostrando trabéculas ésseas espessas e extensas
areas ocupadas por tecido conjuntivo sem diferenciacdo. HE,

original 63x



DISCUSSAO



6. DISCUSSAO

O estudo em questdo foi realizado em ratos (Rattus norvegicus,
albinus, Wistar), considerando tratar-se de modelo experimental na linha de
pesquisa “processo de reparo alveolar em feridas de extracdo dental”.
Indmeros e importantes trabalhos foram e continuam sendo desenvolvidos
nesta espécie animal (SAAD NETO et al., 1982; CARVALHO; OKAMOTO,
1987; ALVES-REZENDE; OKAMOTO, 1997; PONZONI et al., 2003; BARION et
al., 2005; AUR JUNIOR et al., 2005; VANCETTO et al., 2006; VERONESE et
al., 2006; PELISSARO, 2006; MONNAZZI, 2007; CAVALCANTI, 2008).

Ressaltamos, ainda, que o processo de reparo alveolar em ratos exibe
microscopicamente a mesma sequéncia evolutiva que ocorre no homem. Isso
permite a transposicdo dos eventos teciduais dessa sequéncia para o ser
humano, devendo-se levar em consideracdo que a cronologia reparacional
alveolar no rato ocorre em torno de trés vezes mais rapido do que no homem
(CARVALHO, 1980; CARVALHO; OKAMOTO, 1987; MONNAZZI, 2007).
Associado a isso, o rato é um animal de facil obtencdo e manuseio, além de
existir o dominio da execucdo da técnica cirdrgica proposta por Okamoto e
Russo (1973).

Além dos argumentos citados anteriormente, junta-se o fato de que a
sequéncia evolutiva do processo de reparo alveolar no rato € bem conhecida e
descrita na literatura. 1sso nos traz dados relevantes, principalmente pelos
resultados similares do emprego desses espécimes como grupo controle, em
inimeros experimentos divulgados na literatura especifica (OKAMOTO;
RUSSO, 1973; CARVALHO; OKAMOTO, 1987; OKAMOTO; FIALHO, 1990).



Segundo Carvalho e Okamoto (1987), sdo encontrados no decorrer do
processo de reparo alveolar no rato quatro fases fundamentais que,
didaticamente, sdo compreendidas como: fase de proliferacdo celular, de
desenvolvimento do tecido conjuntivo, de maturacdo do tecido conjuntivo e de
diferenciacéo 6ssea.

Essas fases foram muito bem definidas em diversos estudos e por
essa razao tornam o alvéolo um bom sitio para o estudo de substancias e
avaliacao da sua biocompatibilidade (CARVALHO et al., 1976; SAAD NETO et
al., 1985; CARVALHO; OKAMOTO, 1987; MONNAZZI, 2007; CAVALCANTI,
2008). Dai a nossa escolha por este espécime animal e por este local (alvéolo)
em particular para a realizagdo do experimento

A escolha do fio de seda utilizado em nosso estudo tem como respaldo
o fato de que a reacdo inflamatéria que ele provoca € bem conhecida na
literatura especifica (OLIVEIRA et al.,1985). Outro fator que também se presta
como parametro de indicacdo de uso é o menor preco e o fato de que o0 mesmo
nao incomoda ou traumatiza as mucosas do paciente (CARVALHO;
OKAMOTO, 1987).

Com relacdo aos anestésicos, elegemos para fins de analise
histolégica em nosso estudo a Neocaina® e o Mepiadre 100, pelas suas ac¢ées
e pelo conhecimento de suas eficacia e segurangca em ambito clinico, conforme
relatos na literatura (HAAS, 2002; PONZONI et al., 2003; MALAMED, 2005;
BARION et al., 2005; CAVALCANTI, 2008). Soma-se a isso o fato de existirem
poucos estudos dos efeitos do anestésico Neocaina® sobre o processo de
reparo alveolar.

Os resultados obtidos com o Grupo | (Controle) permitem inferir que os
eventos teciduais ocorridos, no transcorrer do periodo do experimento, séo
semelhantes aos existentes na literatura especifica, quando se utilizou da
mesma metodologia experimental e de analise histoldgica (CARVALHO;
OKAMOTO, 1987; OKAMOTO; FIALHO, 1990; PONZONI et al., 2003; BARION
et al., 2005; VANCETTO et al., 2006; PELISSARO, 2006; MONNAZZI, 2007
CAVALCANTI, 2008).

Os resultados histolégicos observados no 3° dia pés-operatorio, tanto

no nivel da mucosa gengival quanto do alvéolo dentario, sédo caracterizados



pelo término da resposta inflamatoria exsudativa e dos eventos teciduais da
fase proliferativa. Assim analisados, corroboramos o estudo de Rosemberg et
al. (1971), que observaram estas mudancas do estagio de exsudacao para a
fase proliferativa como parametro de transicao.

Apontamos que, o fio de seda e o traumatismo cirurgico funcionaram
como fatores locais adversos a cicatrizagdo. Afora o trauma do procedimento
exodoéntico, ressaltamos que o uso do fio de seda, conforme apregoam Oliveira
et al. (1985), pode ser considerado como corpo estranho, uma vez que se trata
de proteina adversa a ferida cirdrgica, determinando reacdes tissulares locais.
Somam-se também, as intercorréncias do meio bucal, como, por exemplo, a
saliva (SIMPSON, 1969) e microorganismos, que, na complexidade do
fendmeno inflamatdrio cicatricial, contribuem e suscitam reacdo tecidual mais
exacerbada.

Quanto aos resultados histolégicos dos 72, 15° e 24° dias pos-
operatorios, consideramos que sao decorrentes do determinismo biol6gico em
funcdo da reacéo inflamatdria inicial.

No 7° dia pés-operatdrio ocorreu o recobrimento do alvéolo dentéario
por epitélio da mucosa gengival, em quase a sua totalidade, bem como
presenca de espiculas 6sseas neoformadas e de até mesmo trabéculas nos
tercos médio e apical adjacentes a parede 6ssea lingual.

Este quadro evolutivo do processo de reparo alveolar mostra que,
neste 7° dia pos-operatorio, as quatro fases do reparo alveolar no rato podem
ser observadas (CARVALHO; OKAMOTO, 1987). Corroborando Barroso et al.
(1972) e Okamoto et al. (1994), tivemos a presenca de um tecido conjuntivo
neoformado, bem vascularizado e rico em fibroblastos nas proximidades da
parede alveolar e em todo o espaco do alvéolo. Também se registrou presenca
de coagulo sanguineo na regido central do mesmo, com macrofagos em seu
interior, bem como, nos tercos médio e apical, trabéculas 6sseas neoformadas
isoladas e intensa atividade osteoblastica. Corroboramos ainda Sela e Jaffe
(1977), que, em seu estudo com microscopia eletronica de varredura, relataram
presenca de trabéculas 6sseas neoformadas no fundo e ao longo das paredes
alveolares. Estes relatos permitem aproximar as similaridades de resultados

com os do estudo de Carvalho e Okamoto (1987), que inferiram sobre a



presenca destes eventos teciduais na evolucdo do processo de reparo alveolar
em ratos apés exodontia.

Os resultados obtidos com o tempo do 15° permitem afirmar que o
epitélio e seu tecido conjuntivo subjacente sdo bem diferenciados. Isto também
foi observado por Huebsch et al. (1952), que afirmaram que o epitélio
assemelhava-se a mucosa circundante e era bem queratinizado. Quanto ao
alvéolo dental, as trabéculas 6sseas neoformadas ganharam extensdo em
detrimento do tecido conjuntivo intertrabecular. Este estagio do processo de
reparo alveolar permite inferir que o avanco deste é pleno. Isto ocorre em
funcd@o da maturacéo conjuntiva pelo aumento de fibras coldgenas e diminuicao
dos numeros de fibroblastos e vasos sanguineos. Também se constatou que,
proximo das paredes alveolares e do fundo alveolar, os osteoblastos
depositam, com determinismo, matriz organica, formando tecido osteéide que,
com a sua calcificagdo, formam as trabéculas Osseas. Desse quadro
histol6gico presume-se que esta havendo evolucdo do processo de reparo
alveolar, conforme também assim inferiram em seus estudos Carvalho e
Okamoto (1987) e Okamoto e Fialho (1990).

No tempo do 24° dia pés-operatdrio, em todos os espécimes, o epitélio
da mucosa gengival € bem diferenciado e o tecido conjuntivo subjacente bem
desenvolvido. As trabéculas 6sseas neoformadas no nivel do terco cervical sé
agora caminham para um desenvolvimento semelhante aos dos tercos médio e
apical. Este atraso pode ser devido ao fato de que o terco cervical € quem
sofreu maior influéncia dos fatores de interferéncia, o que determina um
processo cicatricial ndo similar em todos os tercos do alvéolo (CARVALHO;
OKAMOTO, 1987). Também se justifica porque o determinismo biol4gico leva a
neoformacdo 6ssea a se fazer do fundo alveolar e das paredes Osseas
alveolares de maneira concéntrica, conforme observaram Sela e Jafe (1977)
em seu estudo.

Acreditamos que, a exemplo de Okamoto e Fialho (1990), esta ferida
cirirgica sera totalmente reparada aproximadamente até o 28° dia do ato
cirdrgico. Assim entendemos, porque 0 processo de reparo alveolar é
considerado completo quando o alvéolo dentario estiver totalmente preenchido
por trabéculas 6sseas espessas e com canais medulares bem definidos, além
da crista 6ssea remodelada (CARVALHO; OKAMOTO, 1987). Esta ultima



condicdo nao foi objeto de nosso estudo histoldgico, considerando que os
nossos cortes foram realizados no sentido vestibulo-lingual e
longitudinalmente.

Os resultados histolégicos obtidos com o Grupo Il (Neocaina®), em
todos os tempos do poés-operatério, mostraram atraso no processo do reparo
alveolar guando comparado aos do Grupo | (Controle).

No tempo pos-operatorio do 3° dia, eram evidentes 0s eventos
teciduais que nos levaram a afirmar a ocorréncia de um retardo na regeneracao
da mucosa gengival, pois, em todos os espécimes, ha auséncia de proliferacéo
epitelial. No alvéolo dental, em alguns casos, encontramos pequena
guantidade de remanescente do ligamento periodontal, mas com raros
fibroblastos (terco cervical) ou um pequeno nimero dos mesmos invadindo o
coagulo sanguineo (tercos médio e apical).

No 7° dia pds-operatdrio, os resultados histoldgicos mostraram uma
proliferacdo do epitélio da mucosa gengival nas proximidades das bordas da
ferida. No alvéolo dental o terco cervical mostra tecido conjuntivo neoformado
bem vascularizado e com discreto numero de fibroblastos (terco cervical) e
presenca de pequenas espiculas 6sseas neoformadas (tercos médio e apical)
junto a parede Ossea alveolar. Contudo, junto ao centro do alvéolo era bem
evidente a presenca de coagulo sanguineo com discreto numero de
fibroblastos.

De acordo com os resultados obtidos nos tempos pos-operatérios dos
3% e 7° dias, podemos considerar que os eventos teciduais estdo em estagio
menos evoluido, comparativamente, aos observados no Grupo | (Controle),
quanto as fases de proliferacdo celular, de desenvolvimento do tecido
conjuntivo, da maturacéo conjuntiva e da diferenciacdo 6ssea. Queremos com
isso inferir que os resultados histolégicos nos 3° e 7° dias pds-operatdrios nao
sao similares aos do Grupo | (Controle) do nosso estudo e nem dos trabalhos
classicos de Carvalho e Okamoto (1987) e Okamoto e Fialho (1990), quando
se utilizaram da mesma metodologia experimental e de andlise histoldgica.

As decorréncias observadas nos tempos dos 3° e 7° dias p0s-
operatérios determinaram o atraso reparacional alveolar observados nos 15° e

24° dias do experimento.



Assim analisado, é-nos permitido inferir que os resultados do Grupo Il
(Neocaina®) sdo produtos da somatéria de fatores relacionados ao trauma
cirirgico da exodontia e do fio de seda utilizado na sutura. Soma-se também a
acdo do anestésico Neocaina®, ditadas pelas suas propriedades quimicas e
componentes de formula e outros inerentes, tais como, as concentragdes do
sal anestésico e do vasoconstritor e 0 seu pKa.

A concentragdo do sal anestésico € uma das principais causas da
toxicidade tecidual nos tecidos superficiais da ferida cirargica, coagulo
sanguineo e remanescente do ligamento periodontal, que levam
consequentemente a um atraso na regeneragdo da mucosa gengival e do
reparo alveolar. Assim, inferimos, corroborando a citagdo de Santos Pinto e
Saad Neto (2003), que a concentracdo do sal anestésico determina a sua
maior ou menor toxicidade aos tecidos.

De acordo com os relatos sobre anestésicos locais, observamos que
os derivados da bupivacaina tém propriedades vasodilatadoras relativamente
significativas e maiores que as da lidocaina, prilocaina e mepivacaina, mas
consideravelmente menores que as da procaina (MALAMED, 2005).

Outra provavel causa reside na acdo do vasoconstritor da formula, que
€ a epinefrina (adrenalina) na concentracdo de 1:200.000. Além da toxicidade
inerente da epinefrina (MALAMED, 2005), ela leva indubitavelmente a uma
maior permanéncia do anestésico no local cirdrgico, promovendo uma maior
suscitacdo de resposta tecidual. Assim inferindo, corroboramos Carvalho e
Okamoto (1987), Barion et al., (2005), Vancetto et al., (2006), Veronese et al.
(2006), Pelissaro (2006), Cavalcanti (2008) que em seus experimentos
chegaram a esta concluséao.

Queremos ainda somar a afirmacado de Saad Neto et al. (1982), que
em seus estudos concluiram que vasoconstritores do tipo catecolaminicos séo
irritantes aos tecidos, alterando a cronologia do processo de reparo alveolar.

Segundo ainda Neidle e Yagiela (1991), os anestésicos locais inibem a
agregacdo plaquetéria prejudicando a organizacdo do codgulo sanguineo,
bloqueando funcées celulares por disturbios citoesqueléticos. Isto é também a
causa da deficiente proliferacdo e migracdo dos fibroblastos presentes no
ligamento periodontal remanescente em direcdo ao codgulo sanguineo,

observados nos tempos do 3° e 7° dias poés-operatérios. Assim inferindo,



estamos corroborando Lin et al. (1994), que em seu trabalho fizeram esta
observacéao.

Compartilhamos ainda as afirmacbes de que a adrenalina tem
potencial altamente citotoxico, segundo Ponzoni et al. (2003) e Malamed
(2005), que afirmam que os vasoconstritores sdo drogas que reduzem a
irrigacdo sanguinea na area onde sao injetados. Isto € atribuido ao fato de que
0 vasoconstritor adicionado ao anestésico aumenta o tempo de permanéncia
da base anestésica em contato com os tecidos envolvidos (mucosa gengival,
coagulo sanguineo e remanescente do ligamento periodontal).

Com isso podemos afirmar que, dependendo da quantidade e poténcia
do vasoconstritor, pode ocorrer falta de fluxo sanguineo por longos periodos
ocasionando degeneracao celular. Acreditamos que isto € ocasionado, ainda
que pela falta de oxigénio, pela precaria drenagem venosa de metabdlitos,
elevando a acidez do meio (KLINGENSTROEM; WESTERMARK, 1964;
VANCETTO et al., 2006), o que modifica o metabolismo celular, conforme
observado por Goodman et al. (1996).

Somos da opinido que o sal anestésico e o vasoconstritor presentes na
solucdo anestésica Neocaina® s&o dois dos principais responsaveis pela
ocorréncia da resposta inflamatéria observada no nosso estudo. Também
queremos  atribuir a outros componentes da férmula algumas
responsabilidades, como é o caso do edetato dissodico, que é um tampao para
manutencdo do pH, e do metabissulfito de sédio (anti-oxidante da adrenalina),
que sao provaveis irritantes aos tecidos (PONZONI et al., 2003; MALAMED,
2005; CAVALCANTI, 2008). Assim expressamos por achar que a presenca do
metabissulfito de sédio também diminui o oxigénio disponivel, e que pode ser
decomposto rapidamente liberando acido, tornando, segundo Ponzoni et al.
(2003), mais um componente irritante aos tecidos.

Quanto ao cloreto de sodio, segundo Malamed (2005), ele é
adicionado ao anestésico para tornar a solugéo isotdnica e compativel com os
tecidos do corpo. De acordo com a literatura, ele n&o exerce papel relevante no
processo de reparo alveolar por ndo ser considerado irritante. (SAAD NETO et
al., 1982; GARBIN JUNIOR, 2001; BARION et al., 2005; CAVALCANTI, 2008).
Contudo, interferéncia no processo de reparo pode ocorrer segundo Carvalho

et al. (1983), quando a irrigacdo com essa substancia € feita de forma vigorosa,



ocasionando um trauma mecanico que pode remover ou lesar o ligamento
periodontal remanescente.

Outro componente da férmula comprovadamente alergizante é o
metilparabeno e seus compostos afins (etil, propil e butilparabeno) que séao
conservantes do sal anestésico. Ele apresenta propriedades bacteriostaticas,
fungistaticas e antioxidantes (PENA; OSORIO, 2001; SANTOS PINTO; SAAD
NETO, 2003; MALAMED, 2005; SAAD NETO, 2008). Acreditamos que este
componente da férmula da Neocaina® tornou-se mais um fator irritante aos
tecidos. Segundo Saad Neto (2008), ha muito nos EUA e atualmente no Brasil,
tem-se evitado empregar os preservadores do agente anestésico.

Finalizando, queremos corroborar as afirmacdes de Saad Neto et al.
(1982), Ponzoni et al. (2003), Pelissaro (2006) e Cavalcanti (2008) de que o
somatoério dos componentes que compdem uma solugédo anestésica, bem como
sua forma de utilizagdo, sdo responsaveis pelo maior ou menor poder de
irritabilidade tecidual, e ndo especificamente uma ou outra substancia da
férmula. Com isso concluimos que a Neocaina® leva a um final mais tardio da
reparacao do processo alveolar quando comparado ao Grupo | (Controle).

Os resultados histolégicos do Grupo Il (Mepiadre 100%), com os seus
eventos teciduais, em todos os tempos do experimento, propiciaram afirmar
que esta solugdo anestésica também ocasionou atraso no processo de reparo
alveolar, em face de ter suscitado uma maior resposta inflamatéria quando
comparada ao Grupo | (Controle). Com relacdo ao Grupo Il (Neocaina®), os
eventos teciduais mais chamativos se apresentaram mais exacerbados,
sugerindo um processo de reparo alveolar menos evoluido.

Essas nossas afirmacdes se baseiam no 3° dia pds-operatério, nas
caracteristicas da falta de integridade e proliferacdo do epitélio da mucosa
gengival, bem como no tecido conjuntivo junto a abertura do alvéolo, onde um
exsudato inflamatoério € bem evidente. Soma-se, ainda, nos tercos do alvéolo,
um remanescente de ligamento periodontal mais comprometido, presenca de
exsudato inflamatério mais exacerbado e raros fibroblastos invadindo o coagulo
sanguineo.

No 72 dia pés-operatério do Grupo Il (Mepiadre 100%), o epitélio da
mucosa gengival mostra, comparativamente ao Grupo Il (Neocaina®), uma fase

menos evoluida de proliferacdo, como reflexo dos eventos teciduais no nivel do



tecido conjuntivo. Isto provavelmente em decorréncia de uma maior agressao
tecidual. Também, comparativamente, o tecido conjuntivo neoformado, no nivel
do terco alveolar cervical, era menos evoluido. Contudo, nos tercos médio e
apical, que sao areas menos influenciadas por fatores extrinsecos, 0s
resultados dos grupos experimentais eram mais similares.

Considerando que os eventos teciduais dos tempos do 3° e 7° dias
pos-operatorios sdo 0s reguladores dos acontecimentos nos periodos mais
longos do experimento (15° e 24° dias pds-operatérios), por consubstanciarem
os ocorridos frente a presenca dos anestésicos locais, passaremos a analisa-
los a luz dos conhecimentos atuais existentes.

A solucdo anestésica local Mepiadre 100®, tem concentracdo de sal
alta, proporcionando anestesia, mas suscitando, provavelmente, maiores
alteracées teciduais. Comparativamente ao anestésico Neocaina®, observamos
que este € menos toxico. Assim inferido, corroboramos as observacdes de
Saad Neto (2008), que afirma que a toxicidade das solucdes anestésicas
aumenta em progressdo geométrica com o aumento da concentracdo do sal
anestésico. A Neocaina® é composta de Cloridrato de Bupivacaina a 0,5% e o
Mepiadre 100® é um Cloridrato de Mepivacaina a 2% que, como visto, tem
efeito 16 vezes mais toxico.

Quanto aos vasoconstritores nas férmulas dos anestésicos locais
utilizados, ponderamos que € o mesmo (epinefrina), mas com concentracdes
diferentes. Na Neocaina® esta é de 1.200.000 e para o Mepiadre 100® de
1.100.000. Com isso nota-se que o Mepiadre 100® tem o dobro da
concentracdo de epinefrina, fato que indubitavelmente leva a maior
permanéncia do anestésico na ferida cirargica, pelo aumento do tempo de sua
duracdo (COVINO; GIDDON, 1981; SAAD NETO, 2008).

Indmeros estudos com anestésicos com epinefrina (adrenalina) tém
apontado um poder toxicolégico mais irritante aos tecidos da ferida cirtrgica
pos-exoddntica (BARION et al., 2005; VANCETTO et al., 2006; PELISSARO,
2006; CAVALCANTI, 2008). As observacdes feitas sobre a acdo da epinefrina,
quando da discuss&o sobre 0 anestésico Neocaina®, séo também vélidas para
o Mepiadre 100®. Acreditamos, contudo, que a concentracdo da epinefrina no
anestésico Mepiadre 100® é que foi a responsavel pelos maiores danos aos

tecidos da ferida cirdrgica, e, consequentemente, pelo maior atraso no



processo do reparo alveolar do nosso experimento para o Grupo Il (Mepiadre
100°).

Ainda, dentro desta linha de raciocinio, citamos o estudo de Cavalcanti
(2008), que, trabalhando com o anestésico MEPISV 3%® (Cloridrato de
Mepivacaina 3%) sem vasoconstritor, detectou um atraso bem menos
significativo na reparagdo alveolar quando comparado a solucdo anestésica
Mepiadre 100® (Cloridrato de Mepivacaina 2%). Ressaltamos, também, que
neste estudo com metodologia e anélise histolégica similar, 0 MEPISV 3%® foi
responsavel pelo atraso da reparacdo alveolar apds exodontia quando
comparado ao grupo controle. Estamos assim justificando a importancia da
concentracdo do sal anestésico e da epinefrina na formulacdo das solugbes
anestésicas locais do experimento.

As consideragbes feitas aos outros componentes da férmula do
anestésico Neocaina®, comuns a solucdo de Mepiadre 100®, queremos crer
gque sdo inerentes e passiveis de algumas responsabilidades na irritacdo
tecidual da ferida cirargica, mas de forma ndo tdo participativa como a
concentracdo do sal anestésico e do vasoconstritor das férmulas.

Concluindo, podemos considerar que o Mepiadre 100® foi mais irritante
aos tecidos e suscitou um maior tempo de reparo do processo alveolar pos-
exoddntico no rato. Isto pode ser comprovado, quando analisamos 0s eventos
teciduais no Grupo Il (Neocaina®), aos 24° dias pés-operatério, quando a
guantidade de osso neoformado € bem maior no terco cervical do alvéolo, e as
trabéculas 6sseas sdo extensas em detrimento das areas de tecido conjuntivo
sem diferenciacdo. Este fato, contudo, no terco médio do alvéolo, onde a
influéncia da agdo anestésica ndo é tdo comprometedora, os resultados dos
dois grupos experimentais sdo mais similares. Cabe ressaltar, também, que,
como produto do complexo processo de reparacdo tecidual sob a acédo do
anestésico local Mepiadre 100®, com reflexos na mucosa gengival, o epitélio
nos espécimes analisados € pouco regular, mesmo recobrindo todo o alvéolo
dental.

Diante do exposto, podemos considerar que o comprometimento do
processo de reparo alveolar, no nosso experimento, foi maior para o grupo
experimental em que se utilizou do anestésico Mepiadre 100®, seguido do
anestésico Neocaina® e, por fim, para o Grupo | (Controle).



Um fato relevante neste estudo foi a metodologia utilizada, mostrando
que o tamponamento da ferida cirdrgica com gaze embebida em solugéo
anestésica de Neocaina® ou Mepiadre 100® provoca também reflexos a
distancia nos tecidos avaliados, a exemplo de alguns outros experimentos
(CARVALHO; OKAMOTO, 1987; AUR JUNIOR et al., 2005; BARION et al.,
2005; VANCETTO et al, 2006; MONNAZZI, 2007; MARTON, 2007;
CAVALCANTI, 2008). Acreditamos que estes efeitos se devem a difusdo da
solucéo anestésica pelos tecidos gengivais em direcdo aos espacos medulares
0sseos, ligamento periodontal cervical e coagulo sanguineo e, com menos
intensidade, para as areas dos tercos meédio e apical do alvéolo.

Assim considerado, ficam bem explicitados o0s eventos teciduais
ocorridos e provocados pela Neocaina® e Mepiadre 100° que, mesmo
aplicadas de forma t6pica, alteram os principios basicos do processo de reparo
alveolar e, consequentemente, sua cronologia. Somos da opinido de que estas
solucBdes anestésicas do nosso estudo devem ser evitadas para os casos de
controle de hemorragias pela técnica de compressdo com gaze, nelas
embebidas, em face do quanto elas sado irritantes aos tecidos. Outros
procedimentos mais apropriados devem ser buscados, como 0 uso de
tamponamento somente com gaze, como primeira opc¢ao, evitando assim o
abuso de solucdes anestésicas.

Também constatamos que o0s atrasos no reparo alveolar observados
com 0s anestésicos, neste estudo, ndo contra-indicam sua utilizacdo clinica,
porém sugerem alguns cuidados na sua forma de utilizacdo. Somos partidarios
das afirmacdes de Ramacciato et al. (2003) e Ponzoni et al. (2003) de que os
anestésicos locais devem ser sempre escolhidos de acordo com a histéria
médico-odontolégica do paciente com base no tempo de duracdo do
procedimento operatorio e na necessidade de hemostasia.

Diante do exposto em nosso estudo sobre as caracteristicas quimicas
das solucdes anestésicas utilizadas, as participacées dos seus componentes e
as necessidades impostas por cada procedimento odontolégico a ser realizado,
estamos contribuindo com o cirurgido-dentista no embasamento cientifico
necessario para determinar a melhor conduta terapéutica para quem o procura.
Entretanto, entendemos que o desenvolvimento de novas pesquisas ajudara o

profissional a escolher o anestésico ideal para a ocasido, principalmente no



que pese a comparacdo entre as solugcdes anestésicas existentes e suas

aplicacdes nas mais diversas intervencgoes.



CONCLUSOES



7. CONCLUSOES

Com base na metodologia empregada e nos resultados histolégicos

obtidos, podemos concluir que:

1. o Grupo | (Controle) apresentou um processo de reparo alveolar

mais evoluido quando comparado aos dos grupos experimentais;

2. a compressdao da ferida cirargica pos-exodbntica com gaze
embebida no anestésico local Neocaina® (Grupo 1l) gerou um
processo de reparo alveolar mais evoluido, quando comparado ao
do Mepiadre 100® (Grupo Il).
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ANEXO I

Dosagem das drogas utilizadas na anestesia geral dos animais deste estudo

Xilazina 0,06 ml
1759 — 225¢g

Cetamina 0,28 ml

Xilazina 0,08 ml
2269 — 2759

Cetamina 0,36 ml

Xilazina 0,09 ml
2769 — 3259

Cetamina 0,42 ml

Xilazina 0,11 ml
3269 — 3759

Cetamina 0,48 ml

* Cloridrato de Xilazina (Dopaser®) — Laboratério Calier
Barcelona / Espanha

* Cloridrato de Cetamina (Vetanarcol®) — Laboratério Kénig do Brasil

Santana do Parnaiba /SP - Brasil
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100® sobre o processo de reparo alveolar em ratos apés a exodontia.
Marilia, 2009. Dissertacdo (Mestrado em Cirurgia Buco-Maxilo-Facial),
Faculdade de Ciéncias da Saude, Universidade de Marilia — UNIMAR.

RESUMO

O autor analisou, histologica e comparativamente, a influéncia da
aplicac&o tépica dos anestésicos locais Neocaina® e Mepiadre 100®, ambos
contendo em suas formulas o vasoconstritor epinefrina, sobre o processo de
reparo alveolar em ratos apés a exodontia. Utilizaram-se de 48 ratos; sendo 16
espécimes para o Grupo Controle (Grupo 1), que receberam como tratamento
adicional a exodontia do incisivo superior direito a compressdo da ferida
cirdrgica com gaze embebida em soro fisiol6gico; 16 espécimes que, apés a
exodontia, tiveram a area da ferida cirargica comprimida com gaze embebida
em solucéo anestésica de Neocaina® (Grupo Il), e 16 espécimes que, apés a
exodontia, tiveram o mesmo tratamento adicional com o anestésico Mepiadre
100® (Grupo 1I1). Os animais sofreram eutandsia nos 3°, 7°, 15° e 24° dias pés-
operatorios, com posterior remocédo dos maxilares de interesse e sua fixacéo
em formalina 10%. Seguiram-se os procedimentos laboratoriais de rotina para
inclusdo em parafina e microtomia das pecas no sentido longitudinal e
vestibulo-lingual. Os cortes obtidos com 6 micrometros de espessura foram
corados pela técnica de hematoxilina e eosina para a analise histologica. Os
resultados obtidos, com base na metodologia desenvolvida, permitiram concluir
que: 1. o Grupo | (Controle) apresentou um processo de reparo alveolar mais
evoluido quando comparado aos dos grupos experimentais, e 2. a compressao
da ferida cirdrgica pés-exodbntica com gaze embebida no anestésico local
Neocaina® (Grupo Il) gerou um processo de reparo alveolar mais adiantado,
quando comparado ao do Mepiadre 100® (Grupo I11).

UNITERMOS
Reparo alveolar, anestésicos locais, Neocaina®, Mepiadre 100°.
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PROVENZANO, N. Influence of local anesthetics Neocaine ® and Mepiadre
100® on tooth socket healing in rats after exodontia. Marilia, 2009.
Dissertation (Master Degree in Oral-Maxillo-Facial Surgery), Health Science
College, University of Marilia — UNIMAR.

ABSTRACT

The author analyzed histological and comparatively the influence of
topic administration of local anesthetics Neocaine® and Mepiadre 100® on tooth
socket healing in rat after exodontia. Both anesthetics contained the
vasoconstrictor epinephrine in their composition. 48 rats were used; 16
specimens were used for the Control Group (Group I) which received as an
additional treatment to the exodontia of right superior incisive a covered with
gauze soaked with saline solution; 16 specimens which, after the exodontia,
had the area of the surgical wound covered with gauze soaked with anesthetic
solution of Neocaine® (Group II); and 16 specimens which, after the exodontia,
received the same treatment with the anesthetic Mepiadre 100® (Group Ill). The
animals suffered euthanasia in the periods of 3", 7, 15" and 24" postoperative
days, with subsequent removal of the operated maxillaries and its fixation with
10% formalin. The routine laboratory procedures then followed with the
immersion of the pieces in paraffin and microtomia on their longitudinal and hall-
lingual direction. The resulted cuts were 6 micrometers thick and were stained
by eosin haematoxylin solution technique for histological analysis. The results,
based on the developed methodology and histological analysis, allowed us to
conclude that: 1. the Group | (Control) presented better results of alveolar repair
process when compared to the experiment groups, and 2. the compress on the
surgical wound after exodontia with gauze soaked in the local anesthetic
Neocaine® (Group Il) produced a more advanced tooth socket healing when
compared to the Mepiadre 100® (Group I11).

Key words: Tooth socket healing; local anesthetics; Neocaine®; Mepiadre 100°.
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