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Resumo

A reabsorção do processo alveolar após a exodontia tem sido alvo de discussão em vistas de suas implicações clínicas como dificultar ou impedir a instalação de implantes em sua posição protética ideal. Estudos demonstraram que além da perda óssea vestibular os defeitos podem associar a redução no volume palatino e/ou lingual. Todavia, as técnicas cirúrgicas existentes se apresentam complexas para resolução de tais defeitos uma vez que o acesso para fixação de blocos ósseos, parafusos e tachinhas é dificultado. Dentro desse escopo o objetivo desse estudo será avaliar o uso de um novo dispositivo para aumento ósseo horizontal bidirecional por meio de análises clínica e tomográfica. Dez pacientes serão submetidos à tomografia computadorizada inicial (T0) para planejamento do procedimento cirúrgico. Os mesmos serão submetidos aos procedimentos cirúrgicos para reconstrução óssea aposicional e após 6 meses serão submetidos à novo exame de tomografia computadorizada (T1) para análise do ganho ósseo. Os resultados serão avaliados por meio de software de imagem no centro defeito de cada corte sagital na região do defeito ósseo e 4mm afastados da crista óssea alveolar. Após coleta dos dados os resultados serão avaliados por meio de teste estatístico (teste t de Student).
Palavras-chave: Enxerto Ósseo. Atrofia óssea. Regeneração óssea guiada. Tomografia computadorizada.







ABSTRACT

Resorption of the alveolar process after tooth extraction has been the subject of discussion in view of its clinical implications and the main problem is related with installing implants in ideal prosthetic implant position. Studies have shown that in addition to vestibular bone loss, defects may be associated with resorption in palatal and / or lingual sides. However, existing surgical techniques are complex to solve such defects since access to fix bone blocks, screws and titanium pins is difficult. Based on these statements the objective of this study will be to evaluate the use of a new device for bi-directional horizontal bone augmentation through clinical and tomographic analysis. Ten patients will undergo computed tomography examination (T0) to plan the surgical procedures. They will be submitted to surgical procedure for appositional bone reconstruction and after 6 months will be submitted to a new computed tomography (T1) examination for bone gain analysis. The results will be evaluated by imaging software at the defect center of each sagittal section in the bone defect region and 4mm away from the alveolar bone crest. After data collection the results will be evaluated through the statistical test (Student t test).
Keywords: Bone graft. Atrophy. Guided Bone regeneration. Computed Tomography. 


1. introdução 

A reabsorção do processo alveolar após exodontia tem sido alvo de discussão em virtude de suas implicações clínicas, não somente pelo caráter funcional, mas estético, uma vez que pode interferir ou impedir a instalação de implantes em sua posição protética ideal. Com o intuito de se recuperar o volume dos tecidos perdidos, procedimentos de reconstrução óssea têm sido descritos na literatura por meio de diversas técnicas cirúrgicas, dentre elas os resultados obtidos com uso de regeneração óssea guiada (ROG), enxertos em blocos e expansão de rebordo (split crest). 
Todavia, resultados publicados previamente na literatura (Pelegrine et al. 2010) demostraram que a perda óssea em volume que ocorre de maneira significativa após 6 meses não ocorre de forma unidirecional, ou seja, somente através da perda da tábua óssea vestibular. Os resultados mostraram que a perda óssea palatina pode corresponder à 35% da perda óssea vestibular, ou seja, dos 2,5mm de perda óssea encontrada no estudo, 0,62mm ocorreram pelo lado palatino. 
Ainda dentro desse escopo, as técnicas para reconstrução óssea horizontal descritas na literatura apresentam algumas limitações, pois há dificuldade técnica em se adaptar e fixar blocos ósseos, dificuldade em se fixar tachinhas e membranas na região lingual/palatina e no caso da técnica da tenda tem-se a dificuldade em se colocar parafusos de fixação de enxerto em ambos os lados. Já no caso da técnica de split-crest, a expansão é feita mediante deslocamento de fragmento ósseo vestibular mantendo-se a tábua óssea ligual/palatina, além disso, a técnica tem certas limitações em relação a quantidade mínima de remanescente ósseo para que possa ser utilizada com previsibilidade (Moro et al. 2017).
Ainda com relação ao sucesso dos procedimentos reconstrutivos, complicações no período pós-operatório não são raras de acontecer, como as exposições de telas de titânio ou de membranas nos casos de regeneração óssea guiada, ou então exposição dos blocos ósseos o que pode acarretar a diminuição do volume do enxerto e, em determinadas situações, em perda total dos enxertos. Não se pode deixar de destacar que durante o período pós-operatório, a região de pré-maxila sofre com ação da musculatura labial comprometendo a estabilidade do material utilizado na reconstrução razão pela perda de volume descrita na literatura quando se utiliza esse tipo de material. O mesmo pode ocorrer na região de mandíbula posterior pois a mesma sofre com ação das musculaturas de assoalho de língua e de mucosa jugal, as quais promovem compressão sobre o enxerto (Li et al. 2013).
Ainda nesse quesito, a movimentação e compressão dos tecidos moles, não só pode promover uma maior reabsorção dos enxertos como pode ser traumatizada por alguns dos parafusos de fixação ou suporte utilizados nas técnicas de fixação de blocos ósseos e da tenda. Essas complicações, como descrito anteriormente pode comprometer a vascularização dos enxertos levando a perda parcial ou total dos mesmos, ou ainda, envolver a necessidade de correções teciduais em um segundo momento. 
Dentro disso não existe ainda na literatura uma técnica que seja adequada para as reconstruções horizontais bidirecionais (i.e. simultaneamente por vestibular e lingual/palatino). 

2. PROPOSIÇÃO
O objetivo deste estudo será avaliar o uso de um novo dispositivo para formação óssea horizontal bidirecional em maxila desdentada por meio de análises clínica e tomográfica. 

3. MATERIAIS E MÉTODOS 


O estudo com desenho prospectivo clínico e de centro único será realizado nas dependências clínicas da Faculdade São Leopoldo Mandic, campus de Campinas-SP, em pacientes que necessitam de reconstruções ósseas bidirecionais em região de maxila previamente à instalação de implantes osseointegráveis. O projeto será submetido para análise e aprovação pelo Comitê de Ética em pesquisa da mesma Faculdade.
 
3.1 Amostra 
Serão selecionados 10 pacientes de ambos os sexos portadores de atrofia óssea bidirecional em maxila e com planejamento reabilitador com uso de implantes osseointegráveis. Essa amostra foi baseada no n utilizado por estudos clínicos previamente publicados com metodologia semelhante, nos quais um n variando de 8 a 10 indivíduos foi utilizado (Pelegrine et al., 2016; Lavareda Correa et al. 2017; Aloise et al., 2018) (Anexo 1).

[bookmark: _Toc452204530]3.2 Critérios de Inclusão
Idade entre 18 e 65 anos, os quais deverão apresentar atrofia de maxila horizontal bidirecional e que tenham planejamento reabilitador com uso de implantes osseointegráveis. 

[bookmark: _Toc452204531]3.3 Critérios de Não Inclusão
Pacientes gestantes, diabéticos, imunocomprometidos, fumantes, que estiverem fazendo uso de medicamentos que possam interferir com os resultados do estudo. 

3.4 Critérios de Exclusão
Pacientes que apresentem ruptura das tábuas ósseas durante o procedimento impossibilitem a fixação do dispositivo. 
[bookmark: _Toc452204532]
3.5 Riscos Associados
a) Gerais: os critérios de inclusão e não inclusão, bem como as informações dos exames tomográfico, hemograma e anamneses têm por objetivo identificar e permitir a análise dos fatores de risco para o procedimento e, no caso de algum deles ser reconhecido em qualquer momento da pesquisa o paciente será informado do fator causal de risco, para que possa tratá-lo e o procedimento cancelado; 
b) Da cirurgia para reconstrução óssea
As cirurgias serão realizadas na clínica de pós-graduação do centro de estudos odontológicos São Leopoldo Mandic em Campinas, sob condições controladas de higiene e assepsia.

[bookmark: _Toc452204533]3.6 Benefícios
Os pacientes poderão receber a instalação de implantes osseointegráveis em áreas onde não seria possível sem a reconstrução do rebordo alveolar. Os procedimentos de reabilitação por meio de implantes, por serem fixos, aumentam a qualidade da reabilitação, bem como contribuem para uma melhora da autoestima e qualidade de vida dos pacientes reabilitados.

[bookmark: _Toc452204534]3.7 Protocolo medicamentoso pré e pós-operatório
Os pacientes serão instruídos a administrar, 1 hora antes do procedimento cirúrgico, 2 g de amoxicilina e 8 mg de dexametasona por via oral, sendo a amoxicilina em cápsulas e a dexametasona em comprimidos. No pós-operatório serão prescritos, também a todos os pacientes, amoxicilina 500 mg, 1 cápsula 8/8 h, por 7 dias, dexametasona 4 mg, 1 comprimido 24 h após, Ibuprofeno 600 mg, 1 comprimido 8/8h por 3 dias e solução aquosa de clorexidina 0,12% para higienização intra-oral por meio de bochechos durante 10 dias, 2 vezes ao dia. Os pacientes também receberão orientações (verbais e impressas) dos cuidados pós-operatórios.

3.8 Dispositivo para suporte dos tecidos moles. 
O dispositivo a ser utilizado nesta pesquisa foi desenvolvido para se poder viabilizar a reconstrução óssea simultânea nos dois lados da região óssea a ser tratada (vestibular e palatina/lingual). A característica que permite que isto seja realizado com previsibilidade é a adaptação de duas hemi-esferas nas extremidades dos parafusos por meio de um sistema de encaixe por pressão. O sistema de encaixe por pressão permite uma adaptação rápida e precisa, além da versatilidade em se manter os tecidos moles afastados, criando-se um adequado espaço para a reconstrução óssea aposicional. 
Este dispositivo é caracterizado por um parafuso de titânio e duas hemi-esferas de PEEK (Poliéter-éter-cetona), as quais são matérias primas normalmente utilizadas pela Implantodontia (Figura 1). Ambos materiais têm o potencial de alta biocompatibilidade comprovada cientificamente (da Cruz et al., 2019). Os dispositivos (protótipos) são produzidos pela empresa DSP Biomedical (Campo Largo, PR, Brasil).
 
[image: ]
Figura 1- Dispositivo a ser utilizado no estudo e chaves para inserção do dispositivo

3.9 Procedimento Reconstrutivo
Os pacientes serão submetidos à anestesia por técnica infiltrativa com uso de mepivacaína 2% (1:100.000) e uma incisão horizontal na crista do rebordo com uso de lâmina de bisturi 15c será realizada em tecido queratinizado, seguida de duas incisões verticais relaxantes para permitir o descolamento de retalho de espessura total. Após a exposição do tecido ósseo, múltiplas perfurações corticais serão realizadas com uso de broca esférica carbide n. 1 montada em peça reta cirúrgica 20:1 sob irrigação abundante com soro fisiológico, a fim de promover suprimento sanguíneo ao enxerto. 
Baseado na classificação HAC de defeitos ósseos publicada anteriormente (Pelegrine et al. 2018) os defeitos ósseos classificados como HAC 3 serão reconstruídos por meio de biomateriais particulados xenogênicos somente, enquanto que os casos classificados como HAC 4 serão reconstruídos com mistura de material autógeno e xenógeno. O material autógeno sera obtido por meio de raspador na região de ramo mandibular. Para acesso à região mandibular, uma incisão utilizando lâmina de bisturi 15C sera realizada na altura da junção mucogengival vestibular da região de premolares seguindo até região posterior permitindo acesso ao instrumento. Após remocão do tecido autógeno, serão realizadas suturas simples utilizando fio de nylon 4-0 (Ethicon, Johnson & Johnson).
Na região receptora, o dispositivo será fixado no osso residual mantendo-se as extremidades em vestibular e palatino de acordo com a necessidade de reconstrução. Cápsulas confeccionadas em PEEK (Poliéter-éter-cetona) serão fixadas em cada uma das extremidades do parafuso e posteriormente o material de enxertia será adaptado com o intuito de preencher todo o defeito ósseo. Em todos os casos, membranas de colágeno serão utilizadas para cobertura do material de enxertia com o propósito de excluir as células provenientes dos tecidos moles, baseando-se no princípio de regeneração óssea guiada. 
Após o término da reconstrução, será realizada uma incisão horizontal periosteal com o propósito de liberar o retalho e permitir uma movimentação coronal sem tensão. Serão realizadas suturas tipo colchoeiro horizontal interrompidas com uso de fios 5-0 de polipropileno (Premilene B-Braun).

3.10 Aquisição das imagens 

 Os pacientes serão submetidos à exame de tomográfica computadorizada volumétrica cone-beam inicial (T0) para avaliação do defeito ósseo e planejamento do procedimento cirúrgico. A mensuração de espessura óssea será realizada nos cortes sagitais equivalentes ao centro dos defeitos ósseos e 4mm apicalmente à crista do rebordo ósseo. Após 6 meses do procedimento cirúrgico reconstrutivo, os pacientes serão novamente submetidos ao exame de tomografia computadorizada (T1) para mensuração e análise do osso formado. Os pontos de mensuração serão os mesmos utilizados na primeira avaliação para a comparação entre os valores possa ser realizada. 

3.11 Análise Estatística 

A comparação estatística entre a espessura óssea em baseline e após 6 meses do procedimento reconstrutivos será efetuada por meio do teste t de Student.

[bookmark: _Toc306000143][bookmark: _Toc306883415][bookmark: _Toc452204543]

4 CRONOGRAMA DE ATIVIDADES

	Atividade
	Mês
	Ano

	Seleção de pacientes da pesquisa
	Outubro
	2019

	Requisição de exames complementares e Tomografias Computadorizadas (T0)
	Novembro
	2019

	
Planejamento das Cirurgias
	Novembro
	2019

	
Procedimentos Cirúrgicos
	Dezembro 
	2019

	
Solicitação Tomografias Computadorizadas (T1) 


	Junho
	2020

	Avaliação dos dados

	Julho
	2020

	Redação final

	Agosto
	2020

	Envio para publicação
	Setembro
	2020
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A pesquisa será realizada nas dependências do CPO São Leopoldo Mandic (Campinas, SP).
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6 RECURSOS

Os recursos materiais para a elaboração do presente trabalho serão de responsabilidade do pesquisador. 
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7 COMPROMISSO DE TORNAR PÚBLICO O RESULTADO

O resultado do presente trabalho será dado ao conhecimento público pelos meios científicos conhecidos.





ANEXO 1

Artigos que justificam o n adotado pele presente projeto:

Artigo 1
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Artigo 2
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Artigo 3
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Can bone marrow aspirate concentrate change the mineralization pattern
of the anterior maxilla treated with xenografts? A preliminary study

ANDRE AxToNIo PELEGRINE, MarCELO Lucciest TEXERA, MARCELO SPERANDIO, THIAGO SoUsA ALMADA, KARL Erik KAHNBERG!,
Pauro Jos PasquaLL ANTONIO CARLOS ALOISE

Abstract

Objective: To evaluate bony reconstruction of the atrophic anterior maxilla using particulate grafts with or without autologous bone:
marrow aspirate concentrate (BMAC). Materials and Methods: Eight patients with atrophy of the anterior maxilla due to teeth loss
were selected and split into groups according to the type of material used: Control Group (CG) (n = 4) - particulate xenograft only
and Test Group (TG) (n = 4) - a combination of particulate xenograft and BMAC. Both groups received a collagen membrane to
cover the xenograft. After 4 months, during implant placement, a sample of bone was removed from the graft area using a 2 mm
diameter trephine bur. The specimens were fixed and preserved for histomorphometric evaluation, which included the following
parameters: Mineralized tissue (MT) and non-MT (NMT). Cone beam computed tomography was performed at 3 time intervals
to measure bone thickness: (1) Before grafting, (2) 4 months and (3) 8 months postgrafting, using localized bone gain (mm)
as the outcome variable. Results: Tomographic analysis revealed bone gain in CG of 3.78 + 1.35 mm and 4.34 + 1.58 mm at
4 and 8 months, respectively. TG showed an increase of 3.79 + 0.52 mm and 4.09 + 1.33 mm after 4 and 8 months, respectively.
Histomorphometric analysis revealed that, for CG, MT- and NMT-related values were 52.3% #+ 16.78% and 47.70% * 5.55%,
respectively, whereas for TG, they were 65.04% + 20.98% and 34.96 + 10.38, respectively. Conclusion: Although radiographic
bone gain appeared similar between the groups, the use of BMAC obtained via the BMAC® method revealed an increased
mineralization trend in the anterior maxilla. It must be highlighted, however, that this is a preliminary study with a relatively small
sample population and further studies with larger sample sizes are needed to verify these results.

Keywords: Bone marrow, bone regeneration, stem cells

Introduction

Bone loss in the edentulous anterior maxilla is a common
occurrence, with a 35% bone resorption rate expected within
6 months of teeth extraction "' Loss of bone thickness precedes
loss of height, which explains why appositional approaches
aimed at thickness augmentation are the most prevalent.”!
In appositional bone reconstructions, autologous bone grafts
would be considered the gold standard.” The morbidity
associated with autologous bone grafting is, however, the main
limitation of this technique for both the professionals, due to
technical difficulties, and the patients, who remain reluctant
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to undergo more invasive surgical procedures.” On the other
hand, the use of bone marrow as the source of cells in bony
tissue engineering represents an alternative to traditional
autologous bone grafting, since, in addition to showing good
regenerative results, the risk of complications related to
aspiration is 10 times lower than observed with the classic
iliac crest grafts. At last, when complications do occur using the
former approach, they are much less severe than the latter.’!

There are only very few studies i the literature reporting anterior
maxillary reconstructions using particulate bone grafts, which
hinders decision making by the surgeon in terms of the type
of graft to use. Xenografts, which are available in a particulate
form, are becoming a more viable option than autologous
grafts, despite their inability to promote osteogenesis and
osteoinduction, a frequent criticism regarding this approach !

A series of studies in experimental models attempted to
associate particulate xenografts with cell therapy, aiming
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ral rehabilitation using osseoin-
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gions of bone atrophy in both
the maxilla and the mandible presents
a challenge, even in the present day.
Appositional bone reconstruction is the
standard procedure in these cases, and
both bone grafts and bone substitutes
are used for this purpose. The principal
type of bone graft used is the autograft;
however, owing to complications,
mainly at the donor site, this procedure
has been criticized and its indication
questioned. Other types of grafts, such
as xenografts and allografts, are being
used as substitutes for autologous
bone grafts but do not have the same

“Gracuste Student, Department of Impiant Dentsty, 30
Leopoldo Mandic Insiute and Research Cener, Gampras,
Brazl

‘FASsitant Professor, Department of Implant Dentstry, S50
Leopoldo Mandic Insttute and Research Genter, Gampnas,

{Professor and Head, Department of Prosthodontics, Sa0.
Leopoldo Mandic Insttute and Research Genter, Campias,
Brazl.

§Professor and Head, Department of Implant Dentistry, Séo.
Leopoldo Mandic Insttute and Research Center, Campias,

Reprint requests and correspondence to: André Antonio
Pelegrine, DDS, MS, PhD, Department of Implant
Dentistry, Sio Leopoldo Mandic Institute and Research
Center, Rua das Areias, 37, Campinas, Sio Paulo
13024-530, Brazil, Phone: (+55 19) 3272-5219 E-mail:
andre.pelegrine@slmandic.edu.br

ep—

Implant

e,

L
yright right

DOk 10.1097/ID.0000000000000669

Objectives: To evaluate bone
allograft associated to bone marrow
aspirate concentrate (BMAC), in
maxillary reconstructions.

Materials and Methods: Ten
patients with alveolar bone deficiency
in the anterior maxilla were randomly
divided into control group (CG) and
test group (TG). A bone block allo-
graft was placed in both groups, but
the graft was impregnated with BMAC
only in TG. Computed tomography
was performed 7 days (T1) and 6
months (T2) after the grafting pro-
cedure, and volume and bone density
measurements were carried out. His-
tomorphometric analysis was per-
formed at T2.

Results: Bone volume loss from
T1 to T2 was significant only in TG.
The bone density in the buccal region
of the graft was significantly higher in

TG than in CG. There was no signif-
icant difference between the groups,
in respect to mineralized tissue (MT)
and nonmineralized tissue (NMT), in
that MT values were 37.77% =+
15.19% and 43.85% *+ 10.94%, and
NMT values were 62.15% * 14.90%
and 56.30% *+ 10.72%, respectively,
for CG and TG. The intragroup dif-
ference for the MT/NMT ratio was
statistically significant in CG but not
significant in TG.

Conclusions: The use of BUAC

resulted in an improved pattern
of bone formation, with higher
bone density in the peripheral re-
gions of the graft. (Implant Dent
2017;26:1-7)
Key Words: bone substitutes, clini-
cal research, clinical trials, bioma-
terials, guided tissue regeneration,
bone regeneration

biological potential of the autograft,
considered as the gold standard.!
Allografts from tissue banks have
been used since the mid-1950s, with the
emergence of the first bone tissue bank in
the United States. There is already evi-
dence that fresh-frozen bone allograft
(FFBA) is an altemative that can act as

a bone substitute in large reconstructions,
both in orthopedics and in implant ther-
apy.>? However, some issues involving
FFBAs may compromise their use, such
as early or late block exposure or dehis-
cence or difficulty in promoting neovas-
cularization of the graft in the portion
farthest from the recipient bed.>*
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Abstract: Objectives: The objective of this study was to evaluate bone reconstruction using xenograft
alone and associated with bone marrow aspirate concentrate (BMAC) and hyperbaric oxygen therapy.
Material and Methods: Twenty-four maxillary edentulous patients were randomly assigned into
three groups: Control group (CG)—xenograft bone alone (1 = 8); Group 1 (G1)—xenogeneic bone
block combined with BMAC (1 = 8), and Group 2 (G2)—xenogeneic bone block combined with
BMAC and hyperbaric oxygenation (1 = 8). Bone biopsies were harvested 6 months after grafting.
Vital Mineralized Tissue (VMT), Non-vital Mineralized Tissue (NVMT), and Non-Mineralized
Tissue (NMT) were measured. Computed tomography was also performed on three occasions
TO (preoperative), T4 (4 months postoperative), and T8 (8 months postoperative). The difference
between T4 and T8 values with respect to TO was used to determine the thickness level gain after 4
and 8 months, respectively. Results: The tomographic evaluation did not show significant differences
between the groups either at 4 or at the 8 months postoperatively. Regarding the histomorphometric
analysis, CG had the lowest percentages of VMT (36.58 = 9.56%), whereas G1 and G2 had similar
results (55.64 % 2.83% and 55.30  1.41%, respectively). Concerning NMT and NVMT levels, the
opposite was observed, with CG levels of 51.21 £ 11.54% and 11.16 = 2.37%, G1 of 39.76 = 11.48%
and 3.65  0.87%, and G2 of 403  11.48% and 4.10 £ 0.87%, respectively. Conclusions: The use of
bone block xenograft associated with BMAC resulted in a significant increase of bone neoformation
when compared to the xenograft alone, though hyperbaric oxygenation did not enhance the results.

Keywords: maxilla; bone marrow; hyperbaric oxygenation; bone xenograft

1. Introduction

Autologous bone grafting is regarded as the gold standard for reconstruction of bony defects.
The use of autologous bone grafts is a safe option to restore bone volume for implant supported
dental rehabilitations, with the added benefit provided by the osteogenic (by the osteoprogenitor
cells), osteoinductive (by the molecules that can induce osteogenic differentiations of local stem cells),
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