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A proposta deste estudo foi comparar o efeito da osteoporose, induzida experimentalmente por
ooforectomia(OVX) em ratos fémea Wistar, sobre a mandibula, com relagdo ao fémur e coluna,
medindo-se a densidade mineral 6ssea (DMO), através da densitometria 6ssea por Dual energy
X-Ray Absorptiometry (DXA). Foram comparados dois grupos de 12 ratos. Grupo |, submetido a
OVX, e grupo Il, controle por cirurgia simulada (SHAM). Observamos que os valores médios da
DMO global do fémur e coluna lombar diminuiram significantemente (p<<0,05) no grupo OVX,
guando comparado com o grupo SHAM, mas esta diminuicdo ndo foi observada na mandibula,
sugerindo uma resposta de protecdo frente a supressdo do estrogénio, estimulada pelo aumento
da atividade mastigatoria.

PALAVRAS-CHAVE: Densitometria por Raios X; Mandibula; Osteoporose pds-menopausa; Ovarioectomia; Ratos
Wistar.

INTRODUCAO

E de fundamental importancia para o Cirurgido-dentista entender as mudancas
que o efeito hormonal sistémico provoca na mandibula e particularmente na articu-
lagdo temporomandibular (ATM).

Os estudos j& mostraram que, ap0s a idade de 50 anos, existe um acentuado
aumento na porosidade da cortical da mandibula, que é maior no 0sso alveolar que
no corpo da mandibula (HILDEBOLT, 1997). Concomitantemente a este aumento
de porosidade, ocorre uma diminui¢do na massa 6ssea mandibular, havendo uma
tendéncia mais pronunciada na mulher pds-menopausa do que no homem de
mesma idade (HILDEBOLT, 1997; GENANT et al., 1998). A populacdo de mais
idade esta diretamente envolvida no processo de perda Gssea oral, sendo que a
quantidade de osso alveolar perdido, apés a extracdo de um dente, pode afetar
a reabilitacdo da fungdo oral por falta de retencéo e estabilidade de proéteses, o
que freqlientemente resulta em disfungdo mastigatéria (GENANT et al., 1998;
HENRIKSON & WALLENIUS, 1974; HENRIKSON et al., 1974). Por muitos anos,
a gradual reabsorcdo Gssea alveolar foi tida como conseqiiéncia de fatores locais,
como a falta da influéncia do dente nos tecidos adjacentes, a carga direta no 0sso
alveolar pelas dentaduras completas, o uso continuo de préteses mal-adaptadas
e problemas periodontais. Varios estudos (ROSENQUIST et al., 1978; HABETS
et al., 1983; KRIBBS et al., 1983; KRIBBS & CHESNUT, 1990) sugeriram que a
reducdo do rebordo alveolar é também uma manifestacdo da osteoporose, e a
preponderancia em mulheres pds-menopausa com estas caracteristicas endossam
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essas teorias. A osteoporose € uma doenca complexa,
multifatorial crénica, que pode progredir silenciosamen-
te por décadas até que fraturas caracteristicas resultem
tardiamente na vida, como resultado da baixa massa
Ossea (GENANT et al., 1998). Ocorre uma alteracdo na
renovacao 6ssea, representada por um desequilibrio entre
a osteogénese e a ostedlise, podendo ser por diminui¢éo
de formac&o ou aumento de reabsorgdo 6ssea, com mu-
dancas nos 0ssos acompanhadas de dor, deformidade
ou fratura (GENANT et al., 1998). Entretanto, estudos
comparando a influéncia da osteoporose geral com o
0sso da mandibula possuem resultados diversos. Alguns
autores sugerem correlacdo positiva (HENRIKSON &
WALLENIUS, 1974; HENRIKSON et al., 1974; KRIBBS
etal., 1983; KRIBBS & CHESNUT, 1990; RASMUSSEM,
1981), outros ndo confirmam ou sugerem fraca relacdo
(TANAKA et al., 1999).

Dor na articulacdo temporomandibular, ou seja, a
chamada disfuncéo temporomandibular (DTM) tem sido
uma das principais queixas nos consultérios odontol6gicos
(OKUDA et al., 1996). Existe uma prevaléncia para as
mulheres, sendo que a faixa etaria de ocorréncia apre-
senta dois picos: de 15 a 25 anos e de 45 a 55 anos
(GANSHORN & GARTNER, 1975). O primeiro pico
coincide com a adolescéncia e o segundo com a me-
nopausa. Ganshorn & Gértner (1975) sugeriram que a
insuficiéncia de estrogénio € em parte responsavel pela
DTM.

A cabeca da mandibula e a epifise dos 0ssos longos
(por exemplo, o fémur) sdo centros de crescimento e
surgem da ossificacdo endocondral, ou seja, a partir de
um modelo de cartilagem que se ossifica e é substituido
por tecido 6sseo. No entanto, a cartilagem que cobre a
superficie da cabega da mandibula na ATM néo € igual
aquela do disco epifisario; elas possuem origem embrio-
I6gica, estrutura histolégica e comportamento biolégico
diferentes (PETROVIC & STUTZMANN, 1970). Sédo
0ss0s que pertencem a articulagbes distintas do corpo
humano, ambas regides tolerantes a pressdes. Entretanto,
apresentam cartilagens de origem embrionaria e estrutura
histolégica diferente, motivando o interesse em saber que
tipo de mudancas a osteoporose causa ha estrutura éssea
desses 0ssos. A coluna lombar foi acrescentada neste
estudo como elemento de verificagdo, visto que é uma
das regibes mais afetadas pela osteoporose.

OBJETIVO DO ESTUDO

Comparar a alteracdo da densidade mineral 6ssea
(DMO) provocada pela osteoporose em trés regides distintas
do esqueleto: mandibula, fémur e coluna lombar, através
de um modelo experimental induzido por ooforectomia
em ratos fémea.

METODOLOGIA

Foram utilizados dois grupos de ratos Wistar, com
120 dias de idade, pesando em média 210g ao comego
da experiéncia. O grupo |, com 12 ratas, foi submetido a
ooforectomia (OVX) e o grupo Il, também com 12 ratas,
submetido a cirurgia simulada (SHAM), limitando-se apenas
a expor os ovarios (Figura 1).

Todos os animais foram anestesiados previamente a

Ovério

FIGURA 1: Cirurgia de remocé&o dos ovarios.

cirurgia com injecédo intraperitonial, apos a inalagdo com
éter sulfarico, sendo utilizada uma mistura de xylasina,
miorrelaxante (Rompun da Bayer), associado ao cloridrato
de ketamina, anestésico (Ketalar da Parke - Davis), na
dosagem de 10ml/kg de Rompun e de 50mg de Keta-
lar/kg.

Durante o periodo experimental, os animais foram
mantidos em gaiolas no Laboratério de Patologia Cardio-
vascular da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo
Paulo, recebendo &gua e ra¢éo ad libitum, sob condicGes
controladas de temperatura e claridade, dia/noite, a cada
12 horas.

Todos os animais foram sacrificados apds 9 meses
da cirurgia, por inalacdo de éter sulfarico, para exérese
da mandibula, coluna lombar e fémur esquerdo. A
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mandibula foi posteriormente secionada ao meio e
somente o lado esquerdo foi analisado. O sucesso da
OVX foi confirmado pela observagdo da atrofia das
trompas uterinas. Os fragmentos 0sseos foram fixados
em élcool etilico a 70% (Figura 2).

.

Coluna

h- Hemi-mandibula
Fémur —— direita
L Hemi-mandibula

esquerda

FIGURA 2: Pecas anatdmicas: fémur, coluna e hemi-mandibula
direita e esquerda.

DENSITOMETRIA OSSEA

Foram feitas as medidas da Densidade Mineral
Ossea (DMO) total e regional da hemimandibula, fémur
esquerdo e coluna através do aparelho Hologic QDR-
2000 (Figura 2), método Dual X-Ray absorptiometry
(DXA), utilizando-se o programa de computac¢do small
animal, especifico para animais de pequeno porte, com
espaco para linha do sistema de varredura do aparelho
de 0,0254cm e resolugdo para cada ponto de 0,0127cm.
Durante as medidas, os fragmentos 6sseos foram coloca-
dos em recipiente com solucéo salina. A hemimandibula
foi posicionada com a parte lingual para cima. Assim, o
braco de leitura do aparelho pode mover-se perpendi-
cularmente ao plano oclusal.

CALIBRAC}AO DO APARELHO

A calibracdo do aparelho foi realizada antes do
inicio das avaliagBes em teste com bloco padréo de
constituicdo semelhante ao 0sso, com area e contetdo
mineral conhecidos. Para a precisdo das medidas de
DMO, repetiu-se a leitura cinco vezes apds o reposi-
cionamento das pecas.

Todas as medidas foram realizadas no Laboratorio
de Metabolismo Osseo da Disciplina de Reumatologia
da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o
Paulo e aprovado pela Comissdo de Etica para Anélise
de Projetos de Pesquisa (CAPPesq) da Faculdade de
Medicina da USP.

Foram efetuadas medidas de DMO total e regional
das pecas:

e Para a hemimandibula esquerda, trés sub-re-
gides:

1. Mandibula R1, correspondente a cabeca da
mandibula;

2. Mandibula R2, correspondente ao corpo man-
dibular;

3. Mandibula R3, correspondente a regido incisal
(Figura 3A).

e Para o fémur esquerdo, foram analisadas trés
sub-regides:

As epifises e a diafise, representadas por R1, R2 e
R3 (Figura 3B).

e Para a coluna lombar, analisou-se as vértebras
individuais em quatro sub-regides representadas por L1,
L2, L3 e L4 (Figura 3C).
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FIGURA 3: Imagem obtida pelo aparelho de densitometria 6ssea da:
A. hemimandibula e suas sub-regifes; B. fémur e suas sub-regides;
C. coluna e suas sub-regides.

ANALISE ESTATISTICA

Realizou-se a analise das médias estatisticas da DMO
de cada tipo de 0ss0 e suas sub-regiBes. Assumiu-se que
os valores obedeceriam a uma distribuicdo Gaussiana
(Normal) e testou-se esta hipdtese pelo método de
Kolmogorov e Smirnov, que a confirmou para todas as
amostras. Adotou-se, entdo, o teste t de Student, ndo-
pareado para dupla cauda, para se avaliar a hip6tese de
“falso negativo”, isto é, a hipotese de que as médias das
DMOs dos grupos OVX e SHAM *“seriam iguais”, usando,
para isto, os valores do parametro de significAncia esta-
tistica “p”. Os resultados foram expressos como média
e desvio-padrdo. O nivel de significancia utilizado foi de
95% (p<<0,05).

RESULTADO

Peso

O peso dos animais aumentou desde o inicio até o
final do experimento entre os grupos dos animais oofo-
rectomisados (OVX) e controle (SHAM), porém, com
uma diferenca, para mais, estatisticamente significante
(p<<0,0001) no grupo OVX (Tabela 1).

TABELA 1: Variacao do peso dos animais OVX ao inicio e fim do
experimento.

Densitometria 6ssea

A densitometria 6ssea aplicada as amostras de ratas
OVX e controle mostrou comportamento diferente do
0sso mandibular quando comparado com o fémur e
a coluna lombar. Enquanto os valores da DMO do
grupo OVX resultaram inferiores aos do grupo contro-
le para todas regides do fémur e coluna, no caso da
mandibula o grupo OVX apresentou valores demons-
trando resisténcia a perda Ossea. A representacao
grafica da variacdo percentual das médias da DMO
entre os grupos OVX e controle pode ser observada
nas Figuras 4A, B e C.
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FIGURA 4: Comparacao percentual entre as médias da densidade
mineral 6ssea obtidas dos grupos OVX e SHAM. A. da mandibula; B.
do fémur; C. da coluna.

Peso
Final
(gramas)

Variacéao
(gramas)

Variacao
(%)

Quantidade Peso
de Inicial
Animais (gramas)
OoVvX 12 238,5 + 10,3
SHAM 12 2422 + 13,1

304,3 +21,8
269,2 + 13,2

65,8 + 17,7
27,0%+9.3

27,6% %= 7,2%
11,2% += 4,2%
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DISCUSSAO

Sao poucos os estudos que descrevem o efeito da
deficiéncia de estrogénio pds-menopausa nas estruturas
da mandibula e particularmente na regido que envolve
a ATM. O estrogénio em concentragdes fisioldgicas pos-
sui participacdo importante na remodelacdo das ATMs,
desempenhando papel essencial para manter normal o
volume 06sseo da cartilagem da cabeca da mandibula
de maneira ordenada (YASUOKA et al., 2000). Uma
guantidade excessiva desse hormanio predispde a regido
as disfuncbes temporomandibulares. A sua deficiéncia
leva a um aumento da atividade das unidades de remo-
delacdo Ossea (BMUs), com consequente aumento do
desequilibrio da remodelacdo (ABUBAKER et al., 1996).
Este desequilibrio ocorre pelo aumento da atividade dos
osteoclastos, em prejuizo dos osteoblastos que deixam
de preencher as lacunas provocadas. Para determinar as
causas e 0 mecanismo da osteoporose, avalia-se a DMO,
cujo valor diminuido € o sinal representativo de perda
Ossea, comum em pacientes com deficiéncia de estrogé-
nio (GENANT et al., 1998; NORDIN, 1987; DOUGLAS,
1998). No nosso estudo, observou-se o0 comportamento
da variacdo da DMO da mandibula e fémur entre dois
grupos de animais (OVX e SHAM). Acrescentou-se a
coluna lombar como elemento de verificacdo da evolu-
¢cdo da osteoporose, visto que € uma das regies mais
afetadas pela perda 6ssea (HILDEBOLT, 1997; GENANT
et al., 1998).

Algumas das limita¢Oes deste trabalho foram devidas
a complexidade da morfologia da mandibula do rato e
a presenca da raiz do incisivo, com continua erupcao
dentéria, e das raizes dos molares dentro do corpo da
mandibula, que poderiam afetar os valores da medida
da DMO global. Uma alternativa prévia seria a remocao
dos dentes por métodos quimicos ou fisicos, que evitaria
as interferéncias, mas, por outro lado, potencializaria
a fratura da mandibula ou alteraria suas propriedades
mecanicas. Optou-se por obter as medidas de DMO, com
a preocupacéo de excluir a regido relativa aos dentes,
durante a selecdo da area analisada pelo aparelho de
DXA. Para tanto, foi selecionado sempre 0 mesmo es-
paco por dispositivos existentes no proprio programa do
computador, que possibilita a delimitacdo das sub-regides
analisadas e a padronizacdo das medidas. Os resultados
obtidos mostraram que a OVX acarretou valores médios
com reducdo estatisticamente significante (p<<0,05) da
DMO da coluna no grupo OVX em relagéo ao grupo de
controle, comprovando que 0s animais apresentaram
perda Ossea (osteoporose). O peso dos animais aumentou
em todos 0s grupos, o que ja era esperado, pois estavam
em final de crescimento, porém com aumento estatisti-
camente significante (p<<0,001) para o grupo OVX, indo
ao encontro da literatura que demonstra maior ganho

de peso para os animais OVX (WRONSK et al., 1987;
WRONSK et al., 1988; WRONSK et al., 1989). Este au-
mento de peso € um comportamento de compensacao
pela supressdo de estrogénio que o0 organismo provoca,
procurando impedir a perda 6ssea nas regides cuja fina-
lidade é sustentar cargas. Trata-se de um efeito protetor
contra a osteopenia nas ratas OVX, porém parcial, pois
com o tempo a osteopenia vai se desenvolver, apesar do
ganho de peso (WRONSK et al., 1987; WRONSK et al.,
1988; WRONSK et al., 1989).

O fémur apresentou diminuicdo significante
(p<<0,05) da DMO nos animais OVX quando compara-
do com o grupo SHAM apenas em sua analise global,
enquanto os valores da DMO, para as regides da man-
dibula, mostraram uma resisténcia na perda Gssea da
populacdo de ratas OVX, em relacdo a SHAM.

Estas respostas diferentes entre os diversos tipos de
0ss0s perante a falta do estrogénio vao ao encontro dos
estudos de Elovic et al. (1995), Yamashiro & Yamamoto,
(1998) e Tanaka et al. (1999).

A protecdo da integridade estrutural da mandibula,
logo ao inicio da supressdo do estrogénio, deve-se ao
aumento da carga oclusal, visto que pela auséncia de
estrogénio ocorre um aumento de até 25% no peso das
ratas OVX em relag@o ao grupo controle, com consequiente
aumento de ciclos mastigatorios (ELOVIC et al., 1995).
O inverso também é verdadeiro, pois a imobilizacao da
mandibula estimula o aparecimento da osteopenia, como
foi descrito por Shimahara et al. (1991).

Sones (1980) ja havia demonstrado que a semi-ina-
nicdo induz a osteopenia e diminui a renovagdo 6ssea
na mandibula das ratas. A for¢ca mecéanica, portanto,
pode alterar a arquitetura 6ssea da cabeca da mandibula
(SHIMAHARA etal., 1991b). Por exemplo, cargas baixas
na ATM (dieta pastosa) diminuem a sintese da matriz e
a proliferacdo celular da cartilagem, resultando numa
cabeca de mandibula pequena com uma fina cartilagem
articular (SONES et al., 1986; HILL & ORTH, 1998;
PETROVIC & STUTZMANN, 1974; COPRAY et al.,
1985; HINTON & CARLSON, 1986; HINTON, 1993).
Como resultado da fungdo mastigatoria, em condi¢des
de cargas normais, fica garantida a remodelacdo do
0sso mandibular ao nivel da ATM (HINTON, 1993). A
resisténcia a perda 6ssea demonstrada pela mandibula
pode ser considerada, portanto, como uma remodelagao
oportuna, estimulada pelo aumento da fungdo mastiga-
téria, para proteger sua estrutura quando ha a supressao
do estrogénio.

Portanto, deve-se alertar os Cirurgifes-dentistas para
a necessidade de se dedicar mais atencdo a prevengao da
osteoporose nos pacientes do sexo feminino pés-meno-
pausa, orientando e favorecendo a funcdo mastigatéria
nestes pacientes, o que ird estabelecer a resisténcia a
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perda de massa 6ssea mandibular e, consegliientemente,
contribuir para a manutencéo da saude oral.

CONSIDERACOES FINAIS
A andlise dos dados do grupo da ooforectomia per-

mite concluir que:

e apenas a coluna vertebral mostrou diminui¢éo na
densidade mineral éssea, com valores estatisticamente
significantes (p<<0,05) em relac¢éo ao grupo controle.

o o fémur apresentou valores que sugerem diminui-
¢éo da densidade mineral 6ssea, enquanto a mandibula
demonstrou resisténcia a essa diminui¢do (p=0,05),
com comportamento, portanto, diferente ao da coluna

vertebral e do fémur.

PATULLO, I.M.F,; YOUSSEF, J. de A.; PASQUALUCCI, C.A. Study of mandibular densitometry under oestrogen depletion. JBA, Curitiba, v.2, n.8, p.300-305, out./dez.

2002.

The purpose of this study was to compare the effect of osteoporosis, when induced through ovariectomy (OVX) in Wistar female rats,
in the mandible in relation to femur and spine, measuring bone mineral density (BMD), using Dual X-Ray absortiometry(DXA). Two
sets of 12 rats were compared. Group |, subjected to OVX and group Il, sham operation (SHAM). We observed that the global BMD
average values of femur and lumbar spine were significantly decreased (p<<0.05) in the OVX group compared to the SHAM group,
but this decrease was not observed in the mandible, suggesting a protective response against estrogen depletion, stimulated by the
increased mastication activity.

KEYWORDS: Densitometry; X Ray; Mandible; Osteoporosis, postmenopausal; Ovariectomy; Wistar rats.
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