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RESUMO

A osteonecrose causada pelo uso de medicamentos antirreabsortivos e/ou antiangiogénicos acomete
predominantemente 0s 0ssos maxilares, sendo raramente observada em outros 0ssos do organismo.
Quando acomete os maxilares, € denominada Osteonecrose dos Maxilares Relacionada a Medicamentos
(MRONJ) e apresenta etiologia multifatorial. Dentre os fatores etiolégicos da MRONJ, as diferengas no
tipo de ossificagdo (endocondral versus intramembranosa), com consequentes diferencas entre os sitios
formados por cada um dos processos, talvez estejam relacionadas a heterogeneidade de respostas aos
medicamentos associados a MRONJ. Porém, sdo raras as investigacdes com este enfoque. Assim, o
propésito deste estudo foi avaliar o efeiy to de 2 medicamentos antirreabsortivos (alendronato de sédio e
odanacatibe) nas propriedades biofisicas e/ou biomecénicas de sitios 6sseos formados por processos de
ossificacdo distintos: fémur e vértebras (ossificagcdo endocondral) versus parietais: (ossificacdo
intramembranosa, assim como a maior parte dos 0ssos maxilares). Para isto, 40 camundongos machos
adultos foram divididos em 3 grupos que receberam 2 vezes por semana, durante 4 semanas: Alendronato
de Sadio (ALE) (1mg/ml/kg, via subcuténea), Odanacatibe (ODA) (3,6 mg/kg, por gavagem) ou Solucao
Veiculo (VEH) (0,009mg/mi/kg de solucdo salina, via subcuténea). Sete (7D) e 28 dias (28D) apds uma
semana sem a medicacdo, os animais foram submetidos a eutanasia. Foram removidos fémures e
parietais direitos, além da 4a vértebra lombar, para analises de propriedades biofisicas e/ou
biomecéanicas. Os dados foram tabulados e submetidos as analises estatisticas considerando-se o nivel
de significancia de 5%. As andlises biofisicas de fémures e parietais dos diferentes grupos e periodos
mostraram maior densidade 0ssea nos fémures do ALE 7D em comparacéo ao VEH 7D e ao ODA 7D. O
percentual de agua nos fémures do ODA 7D e do ODA 28D foram superiores aos do ALE 7D e ALE 28D,
respectivamente. Quando foram realizadas andlises biofisicas pareadas comparandose fémures e
parietais do mesmo animal, no ALE 7D e no ODA 7D observou-se maior volume 6sseo nos fémures que
nos parietais. Ja a densidade 6ssea e a densidade mineral no ODA 7D foram maiores nos parietais que
nos fémures. No periodo de 28D, as analises pareadas revelaram maiores densidade 6ssea e percentual
de material organico nos parietais que nos fémures do ALE 28D. Por outro lado, no ALE 28D, o volume
0sseo e o percentual de dgua nos fémures foram maiores que nos parietais. As anélises biomecanicas
demonstraram que o deslocamento das veértebras foi maior no VEH 28D que no VEH 7D. A tenacidade
do fémur do ODA 28D foi maior que do VEH 28D e do ALE 28D. Por ultimo, o deslocamento no ponto de
fratura dos fémures do ODA 7D mostrou maiores valores que ALE 7D. Além disto, no ODA 28D os valores
do deslocamento no ponto de fratura foram superiores ao VEH 28D e ao ALE 28D. Os resultados
biofisicos e/ou biomecanicos obtidos indicam que 0ssos provenientes de modos de ossificacao distintos
podem responder diferentemente ao alendronato e ao odanacatibe. Estes achados reforcam a
possibilidade de que a heterogeneidade 6ssea possa ter relagdo com a predilecdo da osteonecrose pelos
0SS0s maxilares.
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