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RESUMO

O tratamento mais eficiente da otite média colesteatomatosa (OMCC) é
cirurgico, através da timpanomastoidectomia. Ocorre que em muitos casos
a erradicacao do colesteatoma deve ser feita através de uma
timpanomastoidectomia de cavidade aberta, ou seja, sem a preservagao da parede
posterior do conduto auditivo externo, o que cria uma cavidade em contato
com o exterior através do meato auditivo externo, que
deve ser ampliado para que a ventilagdo no interior desta cavidade seja
maior, proporcionalmente ao tamanho da mesma. Porém, quanto menor
ficar esta cavidade , maior a chance de sua epitelizacao e
consequentemente diminuigdo da ocorréncia de otorréia e infecgao. Por
isso, tem-se tentado a diminui¢cao desta cavidade, tanto através de
retalhos musculares, que possuem um indice muito grande de necrose, ou
através de materiais biocompativeis, como a hidroxiapatita.

Objetivo: O objetivo do presente estudo € avaliar regeneracdo 6ssea em
defeitos criados em mastoides de ratos, utilizando o aloenxerto
hidroxiapatita caustica, avaliando quanto a cavidade mastoidea criada
pode ser diminuida, através de microscopia optica.

Material e Método: Foram utilizados 12 ratos da linhagem Wistar-

Furth. Um defeito 6sseo de 0, 5 cm x 0,5 cm no osso temporal de todos
os animais bilateralmente com broca esférica de baixa rotagao.
Padronizou-se a direita o preenchimento do defeito 6sseo, com 15
microgramas de hidroxiapatita caustica, e a esquerda o n&o
preenchimento serviu como controle. A eutanasia foi realizada no 40°
dia de pos-operatorio e apds procedeu-se a analise histologica das pegas.
Resultados: No grupo hidroxiapatita, a neoformacéo 6ssea perfez uma
area correspondente a 68,53% do total, e no grupo controle 15,97% de
neo osso formado apenas (p=0,0022).

Discussao e Conclusdo: Observou-se a integragdo satisfatoria da
hidroxiapatita porosa ao osso temporal nesse modelo experimental. Os
resultados microscépicos foram superiores com a

utilizacdo do enxerto de hidroxiapatita quando comparado ao grupo
controle. Pode ser um método seguro, pratico e de facil aplicagao para
resolver o problema das cavidades abertas, com otorréia crénica e de
dificil manutencgao, principalmente em casos de cavidades muito
grandes.

Palavras-chave: Regeneracéo dssea; hidroxiapatita de calcio sintética.



ABSTRACT

The treatment to colesteatomatous chronic otitis is surgical, being the
timpanomastoidectomy the main surgery for that. In many cases the
erradication of the disease is done with a large mastoidectomy making
the mastoid a common cavity with the external auditory canal, creating an open
cavity, thus being mandatory to open the entrance of the meatus to ventilate this new
cavity.

The smaller the cavity, greater the chance of its epitelization, with fewer
problems such as infection and otorrhea. For that, muscular flaps have
been tried, with a great incidence of reabsorption and necrosis, or the use
of biocompatible materials, such as the hydroxiapatite.

The aim of this study is to evaluate the bone regeneration in defects
created in mastoid of rats, using the hydroxiapatite, to see how much the
cavity can be diminished.

Material and methods: 12 rats Wistar-Furth were used. A bony defect
was created size 0,5 x 0,5 cm in both temporal bones of the rats, and
filled with 15 microgrames of hydroxiapatite, and left side was used as
control. The death of the animals was done in 40™ day, to histological
analysis of the bones.

Results: In hydroxiapatite group, the new bone growth performed an area
of 68,53% of the total, and in control group only 15,97%.

Discussion and Conclusion: It was observed a very good integration of the
hydroxiapatite in the temporal bone in this experimental model. The
microscopic results were superior with the use of

hydroxiapatite comparing with the control group. It is a safe method and
easy to apply to solve the problems of open cavities, with chronical
discharging and difficult cleansing, mainly in big cavities.

Key words: Bony regeneration, hydroxiapatite.
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INTRODUCAO

Diversos biomateriais estdo sendo testados por apresentar habilidade de
regeneracdo dssea tais como a hidroxiapatita de calcio e o fosfato tricalcico’. Todos
esses substituintes porosos sintéticos compartilham vantagens em relagdo aos auto e
aloenxertos, incluindo sua facil esterilizacdo e armazenamento além de sua ilimitada
disponibilidade. Ja as suas desvantagens incluem delicado manuseio, graus variaveis
de reabsorcdo, pobre performance em defeitos diafisarios, além de potenciais efeitos
adversos no remodelamento dsseo®. Em relagdo aos enxertos dsseos autdlogos, as
desvantagens incluem quantidade limitada, reabsorcdo indevida e alta morbidade no
sitio doado, por isso ha evidéncias de um constante implemento a pesquisa de enxertos
6sseos”.

Hidroxiapatita de calcio sintética, [CalO(PO4)(OH)], (HCS), consiste em um
material inorganico comumente usado em falhas 6sseas e constituinte da fase mineral
dos tecidos calcificados. O seu equivalente sintético possui propriedades de
biocompatibilidade e de osteocondugdo que o coloca entre os mais importantes
substitutos 6sseos da atualidade. Pode ser utilizada em defeitos 6sseos sem carga ou
em falhas nas quais cargas, estresses torcionais ou cisalhamentos sdo neutralizados
por implantes rigidos, como placas e parafusos.

A regeneragdo Ossea promovida pela HCS tem sido estudada em diversos
modelos animais e humanos. Sua primeira implantagcdo em modelos animais foi em
defeitos de tibia proximal canina. Observou-se rapida incorporagcado do enxerto apds seu
implante, auséncia de efeitos adversos, promovendo uma alta regeneracédo dssea®.

A osteocondugdo € o processo observado quando uma estrutura porosa €
implantada no osso ou em suas proximidades. Tecidos fibrovasculares, capilares e
células osteoprogenitoras migram para a estrutura porosa e iniciam a nova formagao
ossea. O sucesso de tais enxertos minerais fundamenta-se em sua reabsor¢ao por
osteoclastos que contribui para uma neoformagdo 6ssea. O enxerto 6sseo nao
descalcificado é gradativamente e lentamente absorvido por osteoclastos, que abrem
lacunas no osso calcificado, propiciando crescimento vascular e influxo de células

inflamatdrias, o que explica a manutencdo da forga mecanica desse tecido®.
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Além disso, o colageno presente nesses substitutos 6sseos forma o substrato
para mineralizagao e promove a osteoinducdo. As propriedades de adsorver moléculas
também s&o evidenciadas, promovendo um excelente suporte para agédo prolongada de
drogas anti-cancerigenas em processos tumorais, como os osteosarcomas®.

Ha contra-indicacédo para esse tipo de material em fraturas intra-articulares, em
que se utilizam enxertos autologos pela sua capacidade de maior adesividade. Porém
ja foi utilizado com sucesso em defeito osteocondral em condilos femorais de coelhos™.

Partindo de todos esses principios, foi iniciada a tentativa de uso no osso
temporal, que por ter areas com mucosa respiratéria, apresenta um comportamento
distinto de outros ossos. A principal atengao foi voltada para a por¢ao mastdidea do
osso temporal, por ser ela a grande envolvida em otites crdnicas, principalmente o
colesteatoma.

O colesteatoma pode ser definido como presenca de pele na cavidade da orelha
média e mastoide, locais onde comumente s6 ha mucosa respiratéria, portanto nao
preparados do ponto de vista de ventilagao para conter epitélio queratinizado.

Tem a caracteristica de apresentar uma matriz externa formada por epitélio
escamoso estratificado queratinizado sobre uma matriz de tecido fibronectivo , essa
descama em lamelas de dentro do espaco por ela delimitado , preenchendo e
promovendo distensao local e eroséo dssea.

O colesteatoma é tradicionalmente classificado em congénito e adquirido, que
pode ser primario ou secundario .

Clinicamente o colesteatoma congénito cresce insidiosamente manifestando-se
como perda auditiva condutiva progressiva. Ja os adquiridos apresentam-se com
otorréia cronica fétida ao exame fisico observa-se migragao epitelial para orelha média
retracdo atical no primario ou perfuragdo timpanica no secundario, sendo que a
patogénese do colesteatoma adquirido esta diretamente relacionado a afecgdes de
orelha média. O tratamento dessa afecgdo é eminentemente cirdrgico sendo que os
objetivos basicos sao: erradicagado da doenga, restabelecimento de orelha média seca e
segura e preservacao de audi¢do. A cirurgia € a timpanomastoidectomia, a qual cria
uma cavidade muitas vezes de grandes proporgdes que ndo tem ventilagdo adequada

pelo meato auditivo externo, o que causa alguns problemas como perda de audigao,
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otorréia e impossibilidade de molhar a orelha. Essa cavidade sofre um processo de
epitelizagdo nos meses subsequentes a cirurgia, ocorrendo a formagédo de pele por
cima do osso de toda a cavidade, sendo que quanto maior o tamanho da cavidade,
maior deve ser a meatoplastia, pois se a superficie de pele estd aumentada, também
deve estar aumentada a ventilagdo dessa pele, para que ndo haja formagao de tecido
de granulagdo, secregdo e consequente otorréia. Por isso tem-se tentado duas
solugdes, uma que seria 0 aumento da ventilagdo, com meatos cada vez maiores,
inestéticos, ou a diminuigdo da superficie, ou seja, do tamanho da cavidade, para que
haja menos tecido epitelial formado forrando a cavidade.

1.1. Objetivos do estudo
Os objetivos do presente estudo consistem em:
1. avaliar o grau de regeneracéo 0ssea em defeito criado na mastoide de ratos
utilizando hidroxiapatita de calcio sintética, determinando qual porcentagem da
cavidade mastoidea pode ser diminuida, através de analise histolégica com microscopia
optica;
2. analisar se ocorre inducédo de neoformacéo 6ssea pela hidroxiapatita de calcio

sintética.
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MATERIAL E METODO

Na realizagdo deste estudo foram respeitadas as normas do Colégio Brasileiro
de Experimentacdo Animal (COBEA).O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa Animal do Setor de Ciéncias da Saude no Hospital de Clinicas da
Universidade Federal do Parana sob o registro AN.016.007.08.11, em 10 de dezembro
de 2008 ( anexo 1).

2.1. Animais utilizados
Foram utilizados 12 ratos da linhagem Wistar-Furth, adultos, pesando entre 180-
220 gramas.(figura 1) Estes foram mantidos em ambiente adequado, com temperatura

e luminosidade naturais e alimentados com racgao e agua ad libitum.

2.2. Anestesia dos animais.
Os animais foram anestesiados por via intramuscular sendo utilizado Ketamina
40 mg/kg, Diazepam 2 mg/kg e Butorfanol 2 mg/kg, sendo repetidas as doses durante o

procedimento conforme a necessidade.

2.3. Criagao do defeito 6sseo.

Um defeito 6sseo de 0,5 cm x 0,5 cm na mastoide foi realizado em todos os
animais com broca esférica de baixa rotagdo n°® 7,5 Sorensen®.(figura 2 ) Padronizou-
se a direita o preenchimento do defeito ésseo com 15 microgramas de HCS, e a
esquerda o ndo preenchimento serviu como controle. (figura 3 e 4 ).

Realizou-se a antibioticoprofilaxia no ato operatério com uma dose de cefazolina
0,01 ml/kg. Tais animais permaneceram em gaiolas unitarias, com luminosidade
controlada e dieta ad libitum. Foi feita analgesia pds operatoria com ketoprofeno 2mg/kg
subcuténeo de 12/12 horas por 7 dias.
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2.4. Eutanasia.

A eutanasia foi realizada no 40° dia de pds-operatério, por administracao de
barbituricos em dose letal, conforme previsto pela resolu¢cdo 876 de 15 de fevereiro de
2008 pelo Conselho Federal de Medicina Veterinaria (CFMV), pois no momento da
eutanasia os animais apresentavam peso maior, em torno de 500g, e portanto o
deslocamento cervical ja ndo € mais o método de escolha para eutanasia em animais

com esse peso.

2.5. Analise histologica e morfometria de area.

Foi feita entdo a analise microscépica, sendo que as laminas fixadas foram
coradas com hematoxilina-eosina (HE) e avaliadas por uma analise objetiva através da
morfometria de area(figura 5) sendo levados em consideragdo a neoformagao o0ssea e
a porosidade da area total, ou seja, a area que permaneceu sem obliteragdo pela HCS
e pela neoformagdo 6ssea (figura 6). A morfometria de area é feita através de um
software pro-lmage Plus v. 4,5 para Windows®, acoplado a uma camera de video de
marca Sony e microscopio Olympus BX 50, calibrado em aumento para uma obijetiva de
10 vezes, utilizando o aplicativo de morfometria de area através da diferenca de
coloragcdo entre o tecido 6sseo e o tecido conjuntivo. Através dessa diferenca de
coloragéo, o programa denominado morfometria de area calcula o quanto da area total
foi preenchida pela hidroxiapatita, e os valores sdo tratados estatisticamente em

comparagao com o grupo controle.

2.6. Teste estatistico utilizado.

Na analise histologica ( percentual de porosidade e percentual de neo 0sso
formado ) aplicou-se o teste binomial, com os valores dados pelo software. Fixou-se em
5% (p< 0,05) o nivel de rejeicdo da hipotese de nulidade (nivel de significancia ), ou

seja, a chance do resultado encontrado ser ao acaso.



FIGURA 1 — Espécie de rato utilizada com a inciséo retroauricular
FONTE: O Autor (2010)

FIGURA 2 — Criagao de defeito 6sseo em regido de mastoide
FONTE: O Autor (2010)
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FIGURA 3 — Preenchimento com hidroxiapatita
FONTE: O Autor (2010)
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FIGURA 4 — Hidroxiapatita de calcio sintética
FONTE: O Autor (2010)
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FIGURA 5 —Morfometria de area
FONTE: O Autor (2010)

FIGURA 6 — Analise histoldgica do grupo hidroxiapatita
FONTE: O Autor (2010)
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RESULTADOS

Em relagdo a analise clinica todos os animais permaneceram higidos e nao
apresentaram intercorréncias em sua evolugao em seu pos-operatorio. Nenhum animal
apresentou infeccdo nem foi a 6bito durante o periodo de acompanhamento até a
eutanasia no 40°. dia. Também ndo houve nenhum caso de perfuragdo da dura-mater
durante o procedimento cirurgico, o que eliminaria aquele animal do estudo, visto que a
cavidade ficaria com seus limites anatdomicos alterados, e possivelmente ocorreria ébito

do animal.

Em relagdo a analise microscopica avaliou-se a presenga de processo
inflamatdrio local, observando-se a presenca de infiltrado monocitico em 31,44% dos
0ssos temporais enxertados com hidroxiapatita e 35,31% do grupo controle. A
infiltragdo neutrofilica estava presente em ambos os grupos em proporgdes menores, o
que caracteriza um processo inflamatério cronico local. Esse processo inflamatorio
ocorreu nos dois grupos, portanto ressalta-se o fato de nao ter sido maior no grupo
hidroxiapatita, mostrando que o enxerto ndo aumenta o infiltrado neutrofilico que ja
ocorre simplesmente pelo processo normal de cicatrizagao.

Ndo houve formagdo de granuloma de corpo estranho, devido a
biocompatibilidade ja comprovada da hidroxiapatita de calcio.

Observou-se a presenca de esquirulas 6sseas em 5,26% dos ossos temporais
enxertados com hidroxiapatita, e em 1,13% do grupo controle, correspondendo aos
focos de neoformacgao éssea induzidos pela hidroxiapatita. Esses focos de neoformacéao
O0ssea ainda podem com o tempo causar diminuicdo ainda maior do tamanho da
cavidade, pois a atividade osteoblastica permanece por tempo indeterminado.

Quanto a morfometria de area, encontrou-se no grupo controle (sem enxertia)
uma neoformagédo 6ssea em 15,97 % e persistia a porosidade, ou seja, a area néo
ocluida pelo enxerto, em 84,02 % de média, correspondendo portanto a maior parte da
area do defeito 6sseo criado.

Ja no grupo hidroxiapatita a neoformacdo Ossea perfez uma area
correspondente a 68,53% do total (p: 0,0022), com persisténcia da porosidade em
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torno de 31,47% (tabela 1), fazendo com que a redugcdo do tamanho da cavidade
mastoidea com o uso da hidroxiapatita seja estatisticamente significante em

comparagao com o grupo controle, em que somente foi feita a abertura da mastdide.

TABELA 1 — ANALISE DA NEOFORMAGCAO OSSEA NA MORFOMETRIA DE AREA
NOS GRUPOS CONTROLE E HIDROXIAPATITA

GRUPO NEOFORMAGCAO OSSEA POROSIDADE
CONTROLE (N=12) 15,97% 84,02%
HIDROXIAPATITA (N=12) 68,53% 31,47%
SIGNIFICANCIA P=0,0022

FONTE:OAutor(2010)
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DISCUSSAO

A hidroxiapatita de calcio sintética € liberada para uso em humanos pela Food
and Drug Administration (FDA). Entretanto, ja tém sido utilizada na pratica médica diaria
em diversas situacdes'®. Esta vém demonstrando extrema biocompatibilidade, produz
neossificagao, pouca fibrose com reacao inflamatéria moderada e nao forma reagao de

corpo estranho.

Em 1991, TAKAHASHI descreveu o uso de HCS na obliteragdo de mastéides'?.
Os resultados descritos da utilizagao de hidroxiapatita associado a um retalho muscular
em cavidades abertas sdo excelentes'""". Tal autor relata que o uso da hidroxiapatita é
seguro e util para evitar os problemas das cavidades mastoideas e igualmente para
previnir a recorréncia de colesteatoma. As cavidades abertas muito grandes necessitam
de uma meatoplastia extensa muitas vezes inestética e frequentemente formam tecido
de granulacdo e descamacgao que deve ser limpo com muita frequéncia, para que nao
voltem a infectar e também para diminuir a chance de recidiva do colesteatoma. Os
retalhos musculares isolados tem um indice de necrose e reabsorgdo muscular muito
grande, o que faz com que a diminui¢do da cavidade ndo seja tdo eficaz. O uso da
hidroxiapatita isolada ou em associacdo com os retalhos pode minimizar este problema,
ja que a incorporagao o0ssea da hidroxiapatita € muito boa. Outro detalhe importante diz
respeito a porosidade da hidroxiapatita, item primordial ja que a mastdide e um osso
poroso e que nhecessita de ventilacdo. Portanto, a area Ossea coberta pela
hidroxiapatita nao fica totalmente sem ventilacdo, o que diminui o risco de formacao de
colesteatoma por baixo do material usado para oclusdo, seja musculo ou material

sintético, no caso, a hidroxiapatita.

PORTMANN et PORTMANN ja descreveram a relagdao V/S, ou seja, relagao
volume/superficie, que mostra que quanto maior a superficie epitelizada da cavidade
mastoidea, maior deve ser o volume de ar que entra na cavidade, por isso a
necessidade da meatoplastia que permite uma ventilacido da cavidade. Por outro lado,
ha possibilidade de se manter essa relacdo ndo sé aumentando a quantidade de ar que
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entra, mas também diminuindo a area da superficie epitelizada, razdo pela qual foi

iniciada a tentativa do uso da hidroxiapatita.?’

A incorporagdo de enxertos Osseos apresenta 5 estagios: 1) inflamatorio,
promovendo uma resposta celular do hospedeiro; 2) revascularizagdo do tecido; 3)
osteoconducdo na qual o enxerto tem a funcdo de arcabouco para o crescimento de
vasos e formacao de o0sso; 4) osteoindugdo, as células mesenquimais do hospedeiro
sdo induzidas por proteinas encontradas no enxerto a se transformarem em
osteoblastos e 5) remodelagdo 6ssea com caracteristicas de formagédo e reabsorgéo

continua de osso®.

A recorréncia do colesteatoma em cavidades fechadas pode ocorrer em cinco
situacoes:

1- através do defeito atical,

2- via erosao da parede 0Ossea,

3- por invaginagao da pars tensa,

4- por invaginagao entre um defeito atical e uma pars tensa normal,

5- por lamelas de colesteatoma deixadas na cavidade mastoidea, especialmente
nos recessos do nervo facial e no seio timpanico. Por este motivo € que pacientes
submetidos a timpanomastoidectomia cavidade fechada, ou seja, com preservagao da
parede posterior do conduto auditivo externo, devem ser controlados por tomografia

computadorizada geralmente feita apés um ano da cirurgia.

BLACK et al. relatam o uso de um bloco semi-circular de hidroxiapatita em regido
atical para diminuir a recorréncia'’. Portanto, o uso pode ser feito também em
cavidades fechadas, para diminuir a recorréncia ou recidiva do colesteatoma, criando
um reforco na pars flacida da membrana timpanica o que diminuiria a possibilidade de
retracdo e consequente nova formacéo do colesteatoma. Este passo cirurgico ja é feito
de rotina com o uso de cartilagem da concha ou do tragus, porém ocorre reabsorgéo

desta cartilagem com o passar do tempo, o que permite a recidiva da bolsa de retragao.
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KVETON et al. relatou o uso da hidroxiapatita em reconstru¢cdes de base de
cranio incluindo acessos cirurgicos por via translabirintica, via fossa média e via
suboccipital. Quinze de seus pacientes foram acompanhados por um periodo de dois
anos sem complicacdes'®. O objetivo nestes casos é justamente ocluir a cavidade
criada pelo acesso cirurgico, 0 que comumente é feito com gordura abdominal, que

também tem um indice de reabsorc¢ao acentuado.

MATIC et al. relataram haver algumas contraindicacbes para o uso da
hidroxiapatita.”® A principal delas seria a duvida se houve ou ndo a erradicacéo
completa do colesteatoma, pois a oclusdo da cavidade por qualquer enxerto autélogo
ou nao poderia criar uma barreira a ventilagdo e favorecer a recidiva do colesteatoma,
principalmente se ficasse alguma matriz colesteatomatosa microscépica durante a
cirurgia. Neste caso, como a hidroxiapatita é porosa, o risco € bem menor do que com
um retalho muscular, que bloqueia completamente a ventilagdo da mucosa desta

cavidade, e portanto aumenta a possibillidade de recidiva da doenca.

Outros autores como HUSSAIN et al. confirmam essa hipdtese e ja consideram
gque como a hidroxiapatita € porosa e permite a ventilagdo da mucosa que fica abaixo
do enxerto, mesmo que haja permanéncia de lamelas epidérmicas, ndo ocorreria a
recidiva do colesteatoma, ressaltando as propriedades de trocas gasosas desse

enxerto, sendo portanto favoravel ao seu uso.?

Nos colesteatomas que se estendem para além dos limites do atico, atingindo o
antro ou a regido do atico anterior, ou quando associados a alteragdes importantes da
mucosa residual, como tecido de granulagdo, granulomas de colesterol e hiperplasia, &
preferivel, segundo Cruz et al a realizagdo da mastoidectomia aberta com reconstru¢ao
do sistema condutor sonoro e redugdo da cavidade cirurgica, quando necessario®. A
diminuicdo da cavidade, com a oclusdo da ponta da mastoide e angulo sinodural com
hidroxiapatita, reduz a necessidade de manutencdo pds-operatoria, com melhor
resultado estético e técnico na meatoplastia. A remocédo ou ndo da ponta da mastoide
depende do tamanho final dessa cavidade, mas possivelmente sé com o uso da
hidroxiapatita, ja ocorreria uma diminuic&o suficiente tornando desnecessaria a ablagao

cirurgica da ponta da mastdide.
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Entretanto o preenchimento deve ser feito com grénulos de hidroxiapatita e nao
essa em forma de cimento,segundo KVETON, pois quando utilizada a ultima favorece
a formacdo de infeccdo pés-operatéria’®. O cimento de hidroxoapatita ndo possui a
mesma caracteristica técnica de permitir as trocas gasosas que a forma granulada

permite.

No presente estudo podemos verificar que a hidroxiapatita caustica € um
aloenxerto biocompativel, que promove uma adaptacdo adequada no osso temporal.
Nés ndo observamos formagdo de granuloma de corpo estranho, congestdo ou
infiltracdo neutrofilica abundante. Observamos apenas uma infiltracdo monocitica
moderada que caracteriza-se por ser uma reacao inflamatéria crénica moderada local,
que também ocorre no grupo controle, sendo uma reagdo normal relacionada a
cicatrizagdo e fibrose locais, e n&o devido ao uso de um aloenxerto, no caso a

hidroxiapatita.

A analise microscopica procurou avaliar a morfometria de area da regido onde
criou-se o defeito 6sseo observando-se uma neoformagao 6ssea abundante em 68,53%
dos defeitos criados em o0sso, demonstrando portanto que a diminuigdo do tamanho da
cavidade mastdidea pode ser alcangada, conforme dados da literatura, com o enxerto
de hidroxiapatita, estatisticamente significante quando comparado com o grupo
controle, abrindo um grande campo para a cirurgia otolégica especialmente a cirurgia
da otite cronica. Desta forma ocorreria uma diminuigdo da superficie epitelizada da
cavidade, o que faz com que a formagéo de tecido de granulagéo e otorréia decorrentes
da insuficiente ventilagdo sejam menores, portanto havendo um resultado cirurgico mais
adequado e uma satisfacdo maior dos pacientes. Além disso, ocorre menor dissipacao
do som, portanto maior estimulo vibratil no neotimpano, havendo menor possibilidade
de sequelas auditivas pela cirurgia. Obviamente existem muitos fatores associados com
0 grau de perda de audigdo apos a cirurgia, principalmente a lesdo da cadeia ossicular
causada pela erosao Ossea induzida pelo colesteatoma, devido a liberagdo de
substancias osteoliticas na secre¢do formada quando da infeccdo das lamelas
epidérmicas. Portanto, o preenchimento da cavidade mastoidea com sua consequente
reducdo volumétrica ndo pode por si sé garantir uma melhora auditiva, deve haver

concomitantemente uma reconstru¢cdo da cadeia ossicular, com os proprios ossiculos,
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como geralmente é feito, ou através de préteses de titanio disponiveis no mercado,
para os varios graus de erosdo desta cadeia ossicular. Associando-se a reconstrugéo
dos ossiculos com a redugao volumétrica da cavidade, o resultado auditivo tende a ser
satisfatorio, podendo inclusive ser restaurada uma audigdo normal em alguns casos.

Com o teste estatistico aplicado, o teste binomial, que € um teste nao
paramétrico, utilizado quando ha somente uma variavel, comparando duas amostras, e
com o nivel de significancia fixado em 0,05, o resultado encontrado foi um valor de p de
0,0022, portanto a probabilidade de que o fato observado ocorra quando a hipétese
nula é verdadeira € muito menor do que o nivel de significancia estabelecido, fazendo
com que os resultados apresentados em termos de diminui¢do do tamanho da cavidade
mastoidea com a hidroxiapatita sejam confiaveis e possam ser confirmados. O teste
estatistico, através da I6gica indutiva, confirmou a hipotese da pesquisa.

Estudos futuros estdo sendo encaminhados para maior avaliagdo dessas
possibilidades em seres humanos, ja que na literatura o numero de artigos cientificos
sobre o tema ainda € pequeno, e resultados estatisticamente significantes em seres
humanos servirdo para comprovar o sucesso do uso da hidroxiapatita com essa
finalidade, ja que isoladamente os retalhos musculares ndo se mostraram eficazes para
resolver esse tipo de intercorréncia pds operatoria, e até o0 momento ndo ha nenhum
outro material sintético com as mesmas propriedades que a hidroxiapatita que possa
realizar tal fungdo em cirurgia da otite crénica.

Além disto, o fato da atividade osteoblastica ocorrer por periodo indeterminado,
pode ocorrer além da indugdo de neoformagéo 0ssea, também neoangiogénese, o que
manteria possivel o aumento da atividade osteoblastica com o passar do tempo,
fazendo com que a cavidade se torne funcionante, com trocas gasosas e sem nenhuma
sequela anatdbmica devido a cirurgia. Isto podera ser confirmado com estudos
prospectivos mais longos, com o objetivo de analisar se a redugdo volumétrica da
cavidade continua aumentando com o tempo, e também através de analise
microscopica, se ocorre formagao de neovasos.

Independentemente de todos esses fatores a longo prazo, como a neoformagéao
O0ssea e principalmente a neoangiogénese, somente o fato de que em um pequeno

periodo de tempo neste estudo, 40 dias, ja houve uma importante redugéo volumétrica
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da cavidade mastoidea com uma excelente incorporagcéo do aloenxerto, nos abre uma
grande possibilidade de evolugéo neste tipo de cirurgia no que diz respeito a morbidade
no pés operatério tanto imediato quanto tardio e também uma reducgao significativa das
sequelas provocadas pela cirurgia, a saber otorréia crénica e hipoacusia, aumentando
muito a satisfacdo dos pacientes ndo sé pela cura da doenga mas também pelos

resultados funcionais.
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CONCLUSOES

1. Observou-se a integracdo satisfatoria da hidroxiapatita porosa ao osso
temporal nesse modelo experimental, ocorrendo importante diminuigdo do

tamanho da cavidade mastoidea criada.

2. Ocorre inducdo de neoformagao 6éssea com consequente reducao percentual
dessa cavidade. Portanto, pode ser um método seguro, pratico e de facil
aplicacao para resolver o problema das cavidades abertas, com otorreia crénica
e de dificil manuntencgao, principalmente para pacientes que ndo podem ou nao
tem acesso facil ao profissional de saude para que seja feita a limpeza constante

de uma cavidade muito grande.
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