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RESUMO

O objetivo do presente trabalho de pesquisa foi avaliar a influéncia do estresse sobre a
reparacao 6ssea em ratos. Neste trabalho os autores realizaram um estudo radiogréfico, por
meio de radiografias digitais da reparacgao do tecido 6sseo em tibias de ratos estressados. Para
tanto foram utilizados vinte ratos wistar adultos, nos quais foram submetidos a defeitos 6sseos
com broca esférica Carbide niimero 7004, o defeito correspondeu ao diametro da broca. Os
ratos foram divididos em dois grupos: um controle e o outro grupo submetido ao estresse
(estresse social agudo). Os animais foram radiografados no intervalo entre 7, 14 e 21 dias. Em
vista disso foi realizada analise estatistica aplicando o Teste Tukey, nivel de 5% de significancia
e andlise de variancia ANOVA. De acordo com as condicoes € a metodologia empregada nao foi
verificada diferenca estatistica significante entre os grupos, entretanto pode-se observar que
os valores das médias para reparacdo foram sempre melhores para os ratos que nao foram
submetidos ao estresse.

UNITERMOS: radiografia digital; reparacao 6ssea; densidade 6ptica; estresse.

SUMMARY

The objective of the present work was to evaluate the influence of stress it on the bone
repair in rats. In this work the authors had carried through a radiography study, by means of
digital X-rays of the repairing of the fabric bone in tibias of rats stress. Twenty rats had been
used to wistar adult, submitted the bone defects with spherical drill Carbide number 7004.
The rats had been divided in two groups: a control and the other group submitted to stress.
Both had been radiographed in the interval between 7, 14 and 21 days In accordance with
the conditions and the employed methodology were not verified difference significant statistics
between the groups.

UNITERMS: digital; bone repair; optical density; stress.
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INTRODUCAO

Na literatura odontolégica existem poucos re-
latos a respeito da influéncia do estresse no meca-
nismo de reparacao 6ssea. Com a intencao de ad-
quirir novos conhecimentos que possam auxiliar
os estudos e pesquisas sobre a influéncia do
estresse no processo de reparagio 6ssea procura-
mos estabelecer um modelo experimental para tal
estudo, visto ser, a reparacao de defeitos 6sseos
um desafio para muitos profissionais da area de
saude.

Grandes doses de cortisol geram reducao do
nivel de imunidade do organismo, podendo resul-
tar em alteracoes na resposta as doencas, nos pro-
cessos de inflamacao e infeccao. Levando em con-
sideracao que o estresse promove secrecao de
glicocorticoides Guyton!! (1992), Junqueira e Car-
neiro!® (1990), Sonis et al.’5 (1989), Raisz et al.!8
(1983), acrescentaram que o efeito inibitério dos
glicocorticéides poderia agir em precursores dos
osteoblastos Canalis® (1983). Segundo Lisboa et
al.* (1983), o estudo cientifico da influéncia do
estresse sobre a fisiologia corporal teve inicio com
Selye?? (1946), quando observou que diversos ti-
pos de patologias, fisicas ou psiquicas pareciam
capazes de gerar lesoes corporais. Desde entao, o
estresse e suas conseqiiéncias tém sido estudados.
Estes estudos apontam diversas alteracgoes fisio-
légicas induzidas pelo estresse, tais como: retar-
dos na aposi¢ao 6ssea com diminuicao do tecido
ostedide e osteoporose foram encontrados em
experimentos por Gupta et al.!? (1959) e Shklar
e Glickman??® (1959) diminuicao dos fatores de
coagulacido e acao fibrinolitica, acdo supresso-
ra no sistema imunolégico foram relatadas por
Palmablad et al.'¢ (1977).

De acordo com Guyton!! (1992), os benzodia-
zepinicos tém diversos efeitos sobre o SNC, prin-
cipalmente o sedativo, ansiolitico, além de aumen-
tar o limiar da dor. Dessa forma, os benzodia-
zepinicos, para exercerem sua acao ansiolitica,
necessitam da liberacdo do acido gama-amino-
butirico (GABA), um neurotransmissor endégeno
especifico. A liberacao desse mediador quimico
tem por objetivo controlar as reagdes especificas
somaticas e psiquicas aos estimulos geradores de
estresse. Assim, o principal efeito dos benzodia-
zepinicos € o relaxamento, seguindo-se o relaxa-
mento da musculatura volumétrica.

Nesta pesquisa avaliamos as possiveis alte-
racoes cronolégicas que influenciam o processo
de reparacao o6ssea em ratos submetidos ao
estresse.
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E objetivo desse estudo verificar a influéncia
do estresse na reparacao 6ssea em defeitos provo-
cados em tibias de ratos, por meio da densidade
Optica nos periodos imediatos, 7,14 e 21 dias.

REVISAO DE LITERATURA

Selye?? (1946), definiu o stress como sendo o
denominador comum de todas as reacoes de adap-
tacao do corpo, ademais, formulou uma teoria de
resposta ao stress prolongado, como parte do
mecanismo de adaptacdo individual que pode
acarretar sinais e sintomas clinicos denominados
Sindrome Geral de Adaptacao.

Retardo na aposicao 6ssea com diminuicao do
tecido ostedide e osteoporose do osso alveolar foi
encontrados experimentalmente por Guptaet al.!°
(1959) e Shklar et al.2® (1959), em hamster e
ratos albinos, respectivamente, apés submeterem
tais animais a estimulos estressores. Em adicao,
abservaram ainda diminuicao significativa do nu-
mero de osteoclastos, células e fibras do ligamen-
to periodontal.

Gillman® (1961), sugeriu que o termo reparo
seja usado para um processo bioldgico pelo qual a
continuidade do tecido lesado ou perdido é recu-
perado por novo tecido que nao restaura a estru-
tura e a funcao. O termo regeneracao seria usado
para o processo biolégico pelo qual a estrutura e a
funcao do tecido lesado ou perdido sejam comple-
tamente restaurados.

Boulouard* (1963), afirmou que o stress dire-
ta ou indiretamente, atua sobre o equilibrio
endécrino do organismo, podendo, de conformi-
dade com sua intensidade, produzir marcantes
alteracoes.

Storey?® (1963), relatou importantes alteragoes
na proliferacao, maturacao e formacao de osteo-
blastos sob acao da cortisona, o que sugere um
efeito direto desta sobre o metabolismo celular.

Roubicek?? (1966), com relacao ao desenvolvi-
mento do organismo, admitiu-se também uma in-
fluéncia sensivel do stress sobre o crescimento
esquelético.

Para Cash et al.” (1967), basicamente, o siste-
ma plaminogénio-plasmina (sistema enzimatico
proteolitico do plasma circulante normal) sofre
desequilibrio de sua atividade durante o stress, por
aumento dos niveis dos ativadores do plasmi-
nogénio.

Russo et al.?! (1969), observaram que apoés
administracao de paratormoénio ha discreto atra-
so na reparacao de feridas de extracao dental em
ratos.
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Palmblad et al.'¢(1977), sugeriram uma acao
fibrinolitica do stress por acao direta das pros-
taglandinas liberadas durante a atuacao do agente
estressor.

Guyton!! (1992), afirmou que com o aumento
dos niveis séricos de cortisol durante o stress in-
duz a um desequilibrio negativo na concentracao
de calcio, com aumento da secrecao de parator-
moénio, determinando aumento da absorcao e
reducao da excrecao do ion céalcio e conseqiien-
temente reabsorcao 6ssea.

Demarest et al.8(1985), demonstraram a acao
inibitéria da testosterona sobre a prolactina, na
atividade basal dos neuronios tubero-infundibu-
lares dopaminérgicos em ratos submetidos ao
stress por imobilizacao forcada.

Alves et al.? (1989), concluiram que os es-
tresses pré e pos exodonticos provocaram um atra-
so consideravel na cronologia do processo de
reparo alveolar em feridas de extracao dental em
ratos, sendo que no stress pés exodoéntico provo-
caram maior atraso na reparacao.

Hammerle et al.!2(1996), consideraram que a
transposicao dos resultados obtidos em modelos
experimentais realizados em animais deve ser fei-
ta com precaucao, considerando-se as diferencas
morfofisiol6gicas em humanos.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados vinte ratos (Rattus norvegicus,
variacao albinus, Wistar), machos com peso apro-
ximado de 150 g. Os animais foram submetidos a
anestesia perfundida por via intramuscular, com
solugao composta de 1,0 ml de cloridrato de
tiazina* (0,02 g do sal) € 0,5 ml de Ketamina (0,05 g
do sal), na dosagem de 0,1 ml para cada 100 g de
massa comporea.

Os animais apés anestesia foram submetidos
a uma incisao de aproximadamente 1,5 cm com
divulsao da tela subcutanea e do tecido muscular
com o objetivo de atingir a tibia, ap6s este proce-
dimento foi realizada a osteotomia com broca es-
férica carbide nimero 7004, montada em caneta
de alta rotacdo, sob refrigeracdo constante; o
defeito 6sseo sera aproximadamente do mesmo
diametro da broca. Apés a osteotomia foi feita
a lavagem do defeito produzido com cloreto de
sédio estéril e sutura convencional com fio mono-
nylon 4-0.

Apos a tricotomia da coroa da coxa esquerda
do animal, os mesmos foram divididos aleatoria-
mente em dois grupos de dez animais cada, a sa-
ber:
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* Grupo I: Controle
* Grupo II: Estresse sem medicacao

A reparacao 6ssea sera acompanhada nos tem-
pos: imediatamente, sete, 14 e 21 dias pds-cirur-
gia. Nos tempos propostos, os animais foram
encaminhados a disciplina de Radiologia para
serem radiografados, estes, foram sacrificados no
vigésimo primeiro dia.

As imagens radiograficas de cada tempo pro-
posto foram obtidas utilizando-se o recurso da
imagem digital direta pelo sistema Visualix Gx-S
HDI. Este sistema consiste de um programa
(Vixwin 1.4) que realiza a aquisicao da imagem
radiografica por meio de um sensor CCD (Charge
— Coupled Device ou dispositivo de carga aco-
plado) de dimensodes 27,5 mm por 36,08 mm, e
area ativa de 20,00 mm por 30 mm. O aparelho
de raios X utilizado foi o Gendex 765DC, ope-
rando em 65 kVp, 7 mA, utilizando-se distan-
cia foco-sensor de 40 cm e tempo de exposicao
de 0,02 segundos com feixe central de raios X
direcionado de forma a incidir perpendicularmen-
te ao sensor. As imagens radiograficas digitais fo-
ram armazenadas em arquivo de formato TIFF.

As anadlises das densidades 6pticas das ima-
gens obtidas foram estabelecidas utilizando-se
os recursos do software citado, por meio de his-
tograma.

Os animais do grupo II foram submetidos a
procedimentos estressores, os quais, em grupos
de trés serao colocados em caixa de madeira nas
dimensoées de 27,5 cm por 20 cm por 14 cm onde
uma luz vermelha sob a tensao de 220 V e potén-
cia de 15 W permanecera acesa por uma hora. Esse
procedimento foi executado diariamente durante
vinte dias e iniciou-se no segundo dia pés-opera-
toério.

Esses animais ap6és o estresse foram encami-
nhados a disciplina de Radiologia para serem ra-
diografados sob as especificacoes citadas anteri-
ormente.

Depois de colhidos os dados, os valores da
densidade 6ptica foram submetidos a analise es-
tatistica para teste de t de Student e a analise de
variancia ANOVA.

RESULTADOS

De acordo com a metodologia empregada no
presente trabalho de pesquisa, foram realizadas
analises estatisticas. Analise de variancia ANOVA
e teste Tukey ao nivel de significancia de 5%, por-
tanto obtivemos os seguintes resultados (Fig. 1):
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Figura 1 — Média da densidade 6ptica dos ratos do
grupo controle e estressado.

Nao ocorreu diferenca estatistica de forma
significante entre os grupos, entretanto pode se
observar que as médias do grupo de ratos que fo-
ram submetidos ao estresse foram sempre meno-
res, ou seja, menor grau de reparacao 6ssea.

DISCUSSAO

A reparacao 6ssea sob a influéncia do estresse,
ainda, constitui um verdadeiro desafio para pro-
fissionais da area de saude. Este desafio tem leva-
do muitos pesquisadores a trabalharem em busca
de novas técnicas e dispositivos que auxiliem o
processo de reparacao 6ssea.

O presente trabalho analisou, pelo método
radiografico digital, a densidade 6ptica das ima-
gens radiograficas das tibias de ratos submetidas
a defeitos 6sseos. Estes ratos foram submetidos
ao estresse social atuando sobre a reparacao 06s-
sea, nesse sentido procuramos mostrar a eficacia
e uma correlacao positiva entre métodos densito-
métricos radiograficos digitais, e histologicos, na
avaliacao do processo de reparacao 6ssea. Portan-
to foi intuito do presente trabalho de pesquisa de-
monstrar que o método de avaliacao da reparacao
6ssea por meio da radiografia digital € eficaz e via-
vel, mostrando a importancia de nosso trabalho
para contribuir com esse método de analise.

Segundo Nelviget al.!® (1992), sdo dois concei-
tos no que diz respeito a formacao de captacao das
imagens: o primeiro utiliza-se de um sensor um
dispositivo, CCD (charge couple device), acoplado
a um microcomputador e o outro sistema apre-
senta como féton-detector uma placa éptica de sais
de fésforo que possui similaridade em tamanho e
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espessura com o filme periapical, necessitando de
um scanner para o fornecimento da imagem apés
a exposicao aos raios-X.

A reparacao 6ssea segue os mesmos principios
da reparacao no tecido conjuntivo ou em outros
tecidos mesenquimais. Estas sdo ativadas pelos
hormonios do crescimento, tiredideos e parati-
redideos e inibidas pela calcitonina e cortisona.
Uma interrupcao temporaria do suprimento san-
guineo com a associacdo de desvitalizagdo e
necrose do tecido 6sseo resulta na ativacao da re-
paracao 6ssea, este processo pode ser interrompi-
do por acao do estresse.

Os estudos de Selye?2 (1946) trouxeram uma
contribuicao inigualavel aos conceitos e pesquisas
na area de estresse e ele definiu o estresse como
sendo o denominador comum de todas as reagcoes
de adaptacao do corpo, isto é, como o estado ma-
nifestado por uma sindrome especifica, constitui-
do por todas as alteracdes inespecificas produ-
zidas em um sistema biolégico. Além do mais,
formulou uma teoria de resposta ao estresse pro-
longado, como parte do mecanismo de adaptacao
individual que pode acarretar sinais e sintomas cli-
nicos denominados sindrome geral de adaptacao.
Assim, o estresse atuaria justamente sobre este
conjunto de eventos levando a diversas alteracoes
fisiolégicas no organismo, estimulando varias
respostas hormonais, entre elas a secrecao de
glicocorticéides desencadeando um desequilibrio
endoécrino do organismo produzindo marcantes
alteracoes: interferéncia no processo de cicatriza-
cao, principalmente na inibicdo da atividade de
osteoblastos e fibroblastos e aumento de ativida-
de dos osteoclastos, retardando o processo de re-
paracao Ossea. Isto vem colaborar com nossos
achados neste experimento, pois os animais que
foram submetidos a agentes estressores, quando
comparados com aos do grupo controle, apresen-
taram alteracoes, moderadas, no processo de re-
paracao 6ssea, havendo atraso cronolégico no pro-
cesso de reparacao 6ssea. Este atraso pode estar
relacionado ao estresse que os ratos foram sub-
metidos.

Foi constatado, também, por Alves et al.? (1989)
que os estresses pré e pos-exodonticos provoca-
ram um atraso consideravel na cronologia do pro-
cesso de reparo alveolar em feridas de extracao
dental em ratos, sendo que no estresse pos exo-
dénticos provocaram maior atraso na reparacao.

Os estimulos estressores promovem aumentos
dos niveis séricos de cortisol, de prolactina,
testosterona e, dependendo da natureza do agente
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estressor, aumento ou diminuicao dos niveis de
hormonio do crescimento, Guyton!! (1992). A pro-
ducao aumentada de cortisol tem efeito linfoci-
tolitico, inibe a mobilizacdo de macroéfagos, a
migracdo de polimorfonucleares e a sintese de
anticorpos humorais Palmblad!¢(1977).

Grandes doses de cortisol provocam reducao
do nivel de imunidade do organismo o que pode
resultar em alteracoes na resposta as doencas, nos
processos de inflamacao e infeccao, Guyton!!
(1992). Os efeitos deste horménio no organismo
podem explicar a interferéncia do estresse sobre a
reparacao tecidual.

O atraso no processo de reparagao 6ssea ob-
servada no grupo controle, do 14°, nao € repre-
sentativo quando comparado com o resultado
final analisando-se os dois grupos. Ha que se
ressaltar que nossa metodologia ndo permitiu ex-
plicar esse evento.

CONCLUSAO

Apesar do resultado do trabalho nao apresen-
tar diferenca estatistica significante, nosso estudo,
comprovou que o estresse influenciou no proces-
so de reparacao 6ssea, confirmando as pesquisas
de Alves e Okamoto? (1989) que relataram a in-
fluéncia do estresse sobre a cronologia da repara-
cao 6ssea. Portanto, concluimos que, De acordo
com a metodologia empregada em nosso trabalho
podemos afirmar que o estresse, realmente, tem
acao retardadora sobre o processo de reparacao
Ossea.
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