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RESUMO 
 
 

A osseointegração é um processo dinâmico e multifatorial que pode ser 

comprometido em condições sistêmicas adversas. Este estudo avaliou os efeitos 

da associação dos lasers Er:YAG (para preparo do leito ósseo) e Nd:YAG (para 

fotobiomodulação) no reparo ósseo periimplantar em implantes de titânio 

instalados em tíbias de ratas Wistar com osteopenia induzida por ovariectomia. 

Foram utilizados 48 animais divididos em três grupos: controle (C), osteopênico 

com preparo convencional por fresas (OVX) e osteopênico tratado com a 

combinação dos lasers (OVX+L). Os animais foram avaliados aos 15 e 45 dias 

após a instalação dos implantes. As análises incluíram teste biomecânico (push- 

in), dosagem sérica da fosfatase alcalina, quantificação de colágeno total 

(Picrosirius Red) e avaliação morfológica histológica com coloração por 

hematoxilina-eosina. Os resultados demonstraram menor deposição de 

colágeno no grupo OVX+L (p<0,05) aos 15 dias, indicando estímulo precoce à 

formação da matriz óssea. No entanto, não foram observadas diferenças 

estatisticamente significativas nos parâmetros biomecânicos e na atividade da 

fosfatase alcalina entre os grupos. A análise histológica revelou discreta melhora 

morfológica no grupo OVX+L em comparação ao grupo OVX. Conclui-se que a 

combinação dos lasers Er:YAG e Nd:YAG favoreceu aspectos iniciais da 

resposta tecidual periimplantar, sem consolidar benefícios funcionais em termos 

de resistência mecânica ou atividade bioquímica mensurável nos períodos 

analisados. Os resultados reforçam a necessidade de novos estudos para 

elucidar o potencial terapêutico dessa abordagem em condições de baixa 

densidade óssea. 

 
 
 

 
Palavras-chave: osseointegração; laser Er:YAG; laser Nd:YAG; osteoporose; 

implantes dentários; fotobiomodulação; modelo animal. 



ABSTRACT 
 

 
Osseointegration is a dynamic and multifactorial process that can be 

compromised under adverse systemic conditions. This study evaluated the 

effects of the combined use of Er:YAG laser (for osteotomy) and Nd:YAG laser 

(for photobiomodulation) on the osseointegration of titanium implants placed in 

the tibiae of ovariectomized Wistar rats with induced osteopenia. A total of 48 

animals were divided into three groups: healthy control (C), osteopenic with 

conventional drilling (OVX), and osteopenic treated with the laser combination 

(OVX+L). Animals were evaluated at 15 and 45 days after implant placement. 

Analyses included biomechanical testing (push-in), serum alkaline phosphatase 

(ALP) quantification, total collagen assessment using Picrosirius Red staining, 

and histological morphological evaluation with hematoxylin-eosin staining. 

Results showed a significantly lower collagen deposition in the OVX+L group (p 

< 0.05) at 15 days, suggesting an early stimulus for bone matrix formation. 

However, no statistically significant differences were observed in biomechanical 

performance or ALP activity among the groups. Histological analysis revealed 

slight morphological improvement in the OVX+L group compared to the OVX 

group. It is concluded that the combined use of Er:YAG and Nd:YAG lasers 

promoted early peri-implant tissue responses, without leading to functional 

benefits in terms of mechanical strength or measurable biochemical activity within 

the evaluated periods. These findings highlight the need for further studies to 

clarify the therapeutic potential of this approach under conditions of low bone 

density. 

Keywords: osseointegration; Er:YAG laser; Nd:YAG laser; osteoporosis; dental 

implants; photobiomodulation; animal model. 



DESTAQUES 
 
 

1 Inovação metodológica: A tese investigou, pela primeira vez em um 

modelo animal com osteopenia induzida, o uso combinado dos lasers 

Er:YAG (para preparo do leito ósseo) e Nd:YAG (para fotobiomodulação), 

propondo uma alternativa promissora para melhorar o reparo ósseo 

periimplantar em pacientes com baixa densidade óssea. 

 
2 Parâmetros amplos de avaliação: Foram avaliados indicadores 

biomecânicos (push-in), bioquímicos (FA sérica), histológicos (HE) e de 

colágeno (Picrosirius Red) . 

3 Resultados promissores na fase inicial: O grupo OVX+L apresentou 

menor quantidade inicial de colágeno (p<0,05) aos 15 dias, sugerindo 

estímulo inicial positivo na regeneração óssea. 

 
4 Ausência de ganho funcional significativo: Apesar da melhora 

histológica e menor quantidade de colágeno, não houve diferença 

estatisticamente significativa nos testes biomecânicos e bioquímicos entre 

os grupos, indicando limitação funcional dos efeitos. 

 
5 Contribuição ao avanço do conhecimento em biofotônica aplicada à 

saúde: O trabalho oferece evidência experimental nova sobre o uso 

combinado de lasers na osseointegração em condição osteopênica. 



HIGHLIGHTS 
 

 
1  Methodological innovation: This thesis investigated, for the first time in an 

animal model with induced osteopenia, the combined use of Er:YAG 

lasers (for bone bed preparation) and Nd:YAG lasers (for 

photobiomodulation), proposing a promising alternative for improving peri- 

implant bone repair in patients with low bone density. 

 

2  Broad evaluation parameters: Biomechanical (push-in), biochemical 

(serum ALP), histological (HE), and collagen (Picrosirius Red) indicators 

were evaluated. 

 
3 Promising results in the initial phase: The OVX+L group showed a lower 

initial collagen content (p<0.05) at 15 days, suggesting a positive initial 

stimulus for bone regeneration. 

 
4 Absence of significant functional gain: Despite the histological 

improvement and lower collagen content, there was no statistically 

significant difference in biomechanical and biochemical tests between the 

groups, indicating functional limitations of the effects. 

 
5 Contribution to the advancement of knowledge in biophotonics applied to 

health: The work offers new experimental evidence on the combined use 

of lasers in osseointegration in osteopenic conditions. 



RESUMO PARA LEIGOS 

 
Os implantes dentários precisam se fixar firmemente no osso, um 

processo chamado ósseo integração, que pode ser prejudicado em pessoas com 

osteopenia, uma condição de enfraquecimento ósseo. Este estudo testou se o 

uso combinado de dois tipos de lasers (Er:YAG e Nd:YAG) poderia ajudar na 

fixação de implantes em um modelo experimental com osteopenia. Os testes 

foram feitos em três grupos: um grupo saudável com perfuração com uso de 

brocas, um grupo com osteopenia (induzida pela retirada dos ovários, simulando 

a osteopenia pós-menopausa) com perfuração com uso de brocas e um grupo 

com osteopenia tratado com lasers. O laser Er:YAG foi usado para abrir espaço 

no osso para o implante, e o laser Nd:YAG para estimular o reparo do osso. Após 

15 dias, os resultados mostraram que os implantes estavam igualmente firmes 

em todos os grupos, mas os animais tratados com laser apresentaram sinais de 

maior atividade das células responsáveis pela formação óssea. No entanto, ao 

observar o osso no microscópio, não foram vistas grandes diferenças estruturais, 

embora o grupo tratado com laser apresentasse uma leve melhora na 

organização do osso. Depois de 45 dias, os melhores resultados foram do grupo 

saudável. Já os grupos com osteopenia, com ou sem laser, tiveram uma fixação 

mais fraca dos implantes. Apesar disso, os lasers parecem ajudar nos estágios 

iniciais do processo de cicatrização do osso. 
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1. CONTEXTUALIZAÇÃO 

Os ossos desempenham funções mecânicas fundamentais, como a 

sustentação da musculatura para locomoção e a proteção de órgãos vitais, como 

coração, cérebro e pulmões. Além disso, atuam no armazenamento e liberação 

de cálcio (Ca++), contribuindo para a regulação da calcemia. Estruturalmente, o 

tecido ósseo é composto pelo osso cortical, mais externo e denso, e pelo osso 

esponjoso, internamente poroso e interconectado, onde se aloja a medula óssea. 

Este tecido é metabolicamente dinâmico, passando por remodelação contínua; 

o desequilíbrio desse processo pode levar a patologias, como a osteoporose. A 

osteoporose caracteriza-se por “uma perda de tecido ósseo e alterações na 

organização do tecido ósseo, e decorre de um desequilíbrio na remodelação dos 

ossos, com predomínio da reabsorção sobre a neoformação de tecido ósseo”1. 

A Organização Mundial de Saúde define a osteoporose como uma perda de 

massa óssea e deterioração da microarquitetura, trazendo fragilidade óssea e 

ocasionado o aumento da ocorrência de fraturas2. 

O aumento da expectativa de vida da população mundial tem sido 

acompanhado por desafios significativos no campo da saúde. Um exemplo 

importante é a prevalência da osteoporose3. A prevalência mundial da 

osteoporose é muito elevada afetando cerca de 18,3% da população, 

mostrando-se mais significativa na África e na Europa e maior nas mulheres pós 

menopausa em comparação com homens 4. O estudo epidemiológico BRAZOS, 

com 2.420 brasileiros acima de 40 anos, revelou que 15,1% das mulheres e 

12,8% dos homens tiveram fraturas de baixo impacto, sendo os principais locais 

o antebraço distal (30%), quadril (12%), úmero (8%), costelas (6%) e coluna 

(4%). Não houve diferença significativa entre gênero e classe social, mas 

mulheres em áreas metropolitanas apresentaram maior incidência de fraturas do 

que em áreas rurais. Muitos participantes com fratura osteoporótica prévia 

desconheciam sua condição de fragilidade óssea associada à osteoporose. Os 

autores ressaltaram que há grandes lacunas nos dados epidemiológicos sobre 

a prevalência de osteoporose no Brasil, causadas por limitações nos métodos 

de classificação de fraturas, falta de informações sobre comorbidades e pela 

própria natureza silenciosa da osteoporose. A ausência de sintomas claros leva 

à  subutilização  de  exames  e  tratamentos  preventivos,  resultando  em 
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diagnósticos tardios. Essas dificuldades metodológicas e diagnósticas dificultam 

a avaliação precisa da incidência e prevalência da osteoporose, subestimando 

seu impacto na saúde pública e nos custos associados ao tratamento de 

fraturas5. A detecção precoce da perda de densidade mineral óssea (DMO) 

permite o início do tratamento para estimular a formação óssea ou inibir a 

reabsorção, evitando progressão da doença, que pode resultar em perda 

significativa do osso cortical (até 35%) e esponjoso (até 50%)6 7. 

No contexto da osseointegração de implantes dentários, a osteoporose 

apresenta desafios específicos. A perda de massa óssea, especialmente em 

densidade óssea de grau 4, pode levar a uma falha na estabilidade e integração 

do implante devido ao aumento do espaço trabecular e menor qualidade óssea8. 

Embora alguns estudos sugiram que a osteoporose afete diretamente a 

osseointegração, há divergências sobre a real extensão desse impacto, com a 

maioria apontando que o acompanhamento clínico adequado pode contribuir 

para o sucesso do tratamento de reabilitação 9. 

O laser de Er:YAG (Granada de Ítrio e Alumínio dopada com Érbio) 

operando no comprimento de onda λ = 2940 nm, é utilizado para a realização de 

uma osteotomia sem contato com o tecido, reduzindo desta forma o trauma e o 

risco de contaminação, realizando uma ablação limpa e sem danos térmicos. Isto 

se deve porque a radiação com este comprimento de onda é bem absorvida pela 

água e pela hidroxiapatita 10,11. Adicionalmente, a formação de uma superfície 

óssea micro rugosa, altamente hidrofílica, contribui para a melhor retenção da 

malha de fibrina e para a adesão celular, otimizando as fases iniciais do reparo 

tecidual e da osseointegração o que resulta na popularização do uso do laser de 

Er:YAG ablação óssea 12,13, 14 

Concomitantemente, o laser de Nd:YAG (Granada de Ítrio e Alumínio 

dopada com Neodímio) com comprimento de onda de λ = 1064 nm, tem potencial 

utilização para fotobiomodulação, acelerando a cicatrização de feridas e 

apresentando efeitos analgésicos e anti-inflamatórios 15,16. Apesar deste laser 

ser amplamente reconhecido por sua utilização em cirurgias ablativas de tecidos 

moles bem como na descontaminação peri-implantar, seus efeitos terapêuticos 

ainda têm sido investigados e não são bem compreendidos pela literatura17,18. 

Diante dos desafios impostos pela osteoporose à osseointegração, torna- 

se relevante investigar intervenções que favoreçam a estabilidade e o reparo 
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ósseo ao redor de implantes. Nesse sentido, o presente estudo busca avaliar, 

em modelo animal de osteoporose, os efeitos do preparo do leito ósseo com 

laser Er:YAG associado à fotobiomodulação com laser Nd:YAG, visando 

contribuir com evidências para estratégias terapêuticas mais eficazes em 

situações de baixa densidade óssea. 

 
1.1. Relevância inovadora da pesquisa 

A elevada prevalência da osteoporose e seu efeito silencioso sobre a 

qualidade do tecido ósseo impõem desafios clínicos significativos, 

especialmente em procedimentos que dependem da estabilidade óssea, como a 

instalação de implantes dentários. 

A combinação das propriedades ablativas do Er:YAG com os efeitos 

bioestimuladores do Nd:YAG pode representar uma alternativa inovadora para 

otimizar a instalação de implantes em pacientes com osteoporose. 

A escassez de evidências experimentais sobre a aplicação combinada 

desses dois lasers em condições de osso comprometido justifica a realização de 

estudos controlados em modelos animais, como o utilizado neste projeto. 

Os achados deste estudo também podem servir de base para a adaptação 

de protocolos clínicos com tecnologias de menor custo, como o uso de lasers de 

diodo para fotobiomodulação e instrumentos piezelétricos para osteotomia, 

viabilizando a aplicação dos benefícios observados em contextos clínicos com 

recursos limitados. 

 

 
1.2. Relação estrógeno x menopausa 

O estrógeno, principalmente o 17β-estradiol, é essencial para a 

manutenção DMO em mulheres. Durante a menopausa, a redução na produção 

de estrógeno aumenta a atividade dos osteoclastos, levando a uma rápida perda 

de massa óssea nos primeiros anos e elevando o risco de osteoporose e 

fraturas, especialmente no quadril e coluna. Essa deficiência também diminui a 

eficiência da absorção de cálcio ao reduzir os receptores de vitamina D no 

intestino, o que agrava a redução da DMO. Além disso, os níveis de colesterol 

LDL aumentam, elevando o risco cardiovascular, e há possíveis impactos 

negativos na cognição e estabilidade postural19. 
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1.3. Remodelamento e reparo ósseo 

A matriz óssea é composta por dois componentes principais: um orgânico 

e outro inorgânico. Aproximadamente 95% da fração orgânica é constituída por 

fibras colágenas, predominantemente colágeno do tipo I. Os 5% restantes 

incluem outros tipos de colágeno, além de glicosaminoglicanos, proteoglicanos 

e glicoproteínas, que desempenham papéis fundamentais na organização 

estrutural e funcional do tecido ósseo1. 

Para entender a fisiopatologia da osteoporose, é essencial compreender 

o processo fisiológico do remodelamento ósseo. Esse processo dinâmico 

envolve a ação coordenada de osteoclastos, que reabsorvem o osso, e 

osteoblastos, que formam novo tecido ósseo, regulando assim a densidade e a 

integridade óssea de acordo com as demandas mecânicas e as necessidades 

de cálcio e fosfato no organismo20. 

O mecanismo de remodelamento ósseo é regulado por várias vias de 

sinalização, como o sistema RANK/RANKL/OPG, que controla diretamente a 

atividade dos osteoclastos, e pela sinalização Wnt/β-catenina, que influencia a 

formação óssea. Essas vias são cruciais para manter o equilíbrio entre formação 

e reabsorção óssea ao longo da vida 21. 

A atividade do tecido ósseo é caracterizada pelos processos de formação 

e reabsorção e pode ser avaliada por meio de marcadores bioquímicos. Dentre 

esses marcadores, a Fosfatase Alcalina (FA) tem sido amplamente utilizada na 

prática clínica ao longo das últimas décadas. A etapa de síntese da matriz 

colágena ocorre simultaneamente ao aumento na produção de fosfatase 

alcalina, enquanto o processo de mineralização está associado a uma elevação 

na produção de osteocalcina22. 

A FA também é amplamente reconhecida como um marcador fenotípico 

dos osteoblastos e um indicador relevante da formação óssea. No contexto do 

tecido ósseo, sua função está possivelmente relacionada à deposição de fosfato 

de cálcio, sendo observada em níveis elevados em diversas condições 

patológicas. A quantificação da FA no organismo pode ser realizada por meio de 

exames sanguíneos, auxiliando no diagnóstico e monitoramento de distúrbios 

ósseos 23. 
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1.4. Osseointegração 

A restauração da dentição em pacientes completamente ou parcialmente 

edêntulos, por meio da utilização de implantes endoósseos de titânio, 

fundamenta-se predominantemente no princípio biológico conhecido como 

osseointegração. A osseointegração representa a etapa final da cicatrização 

óssea ao redor dos implantes e acontece quando há a conexão direta de osso 

vivo e organizado com a superfície do implante dentário que receberá carga24. 

Estudos em tíbias de ratos, através da análise histológica e 

histomorfométrica, revelaram a  presença inicial de  osso imaturo não 

osseointegrado aos 6 dias, seguido por um aumento no volume ósseo entre 7 e 

10 dias. Aos 12-13 dias, iniciou-se a formação de osso lamelar na superfície do 

implante, substituindo completamente o osso imaturo até o dia 14, com 

crescimento ósseo adicional após 60 dias. Estes estudos permitiram quantificar 

as fases da osseointegração, incluindo a formação do coágulo sanguíneo, a 

substituição por osso neoformado e, finalmente, a formação de osso lamelar25,26. 

Um dos requisitos para garantir o sucesso da osseointegração é a técnica 

empregada para a perfuração do osso que deve ser realizada em baixa 

velocidade, o que minimiza os danos aos tecidos e previne a ocorrência de 

necrose27. A osseointegração bem-sucedida reside na obtenção de um contato 

direto entre o osso e o implante, eliminando qualquer interposição de tecido 

conjuntivo. Este objetivo pode ser comprometido em virtude da exposição do 

tecido ósseo a elevadas temperaturas durante os procedimentos cirúrgicos de 

perfuração convencional, uma vez que se estabeleceu um limite crítico para 

danos aos osteócitos em torno de 47°C, e devido à formação de uma camada 

de esfregaço nas paredes do canal28. 

Para mitigar o risco de aumento de temperatura, recomenda-se a adoção 

da técnica de perfuração intermitente utilizando brocas afiadas e assegurando 

uma irrigação adequada. Independentemente da técnica empregada, é 

reconhecido que a preparação do leito cirúrgico deve ser conduzida com cuidado 

para minimizar o trauma mecânico e térmico nos tecidos. Isso é fundamental, 

visto que a qualidade do preparo do leito cirúrgico influencia a indução e o 

subsequente desenvolvimento do processo de cicatrização óssea. Assim, 

aprimorar as técnicas de osteotomia e corte ósseo na prática de cirurgia oral e 

medicina  cirúrgica desempenha um papel determinante na busca  por 



6 
 

 
 

 
alternativas mais eficazes às abordagens tradicionais de preparação do local de 

inserção de implantes28. 

A resistência óssea é um parâmetro crucial na área de implantodontia, 

levando à crescente preocupação sobre o impacto da osteoporose no sucesso 

do tratamento com implantes. Diversas investigações têm demonstrado que a 

osteoporose pode atuar como um fator de risco significativo, influenciando 

negativamente os resultados dos implantes dentários29. 

A presença de osteoporose pode proporcionar uma osseointegração 

prejudicada devido a uma discrepância na atividade dos osteoblastos e 

osteoclastos. Subsequentemente, pode ocorrer uma demora no reparo após a 

instalação do implante dentário, o que, por sua vez, se traduz em um 

prolongamento do período de reabilitação e uma redução na qualidade de vida 

dos pacientes que apresentam perda parcial ou total de seus dentes30. 

A literatura permanece controversa ao fato de que pacientes com 

osteoporose são candidatos a uma menor taxa de osseointegração ou a uma 

maior perda peri-implantar com o passar dos anos, e os estudos clínicos 

apresentam resultados contrários aonde um consenso literário ainda não foi 

alcançado 29, 31. 

 

 
1.5. Laser de Érbio em tecidos ósseos 

O laser de Er:YAG é um laser de estado sólido que emite radiação com 

comprimento de onda de λ = 2940 nm, coincidente com um pico de alta absorção 

da água. Essa característica torna-o altamente eficaz na interação com tecidos 

biológicos ricos em água, incluindo tecidos moles e duros, como o tecido ósseo. 

Nos tecidos mineralizados, o mecanismo de ação do Er:YAG ocorre 

predominantemente por ablação explosiva mediada pela água, resultante de 

efeitos fotomecânicos e fototérmicos, promovendo a remoção controlada do 

tecido sem induzir carbonização, microfraturas ou rachaduras na superfície 

óssea. A elevada absorção na água, por sua vez, restringe a dissipação de calor 

para os tecidos adjacentes, reduzindo significativamente os efeitos térmicos 

colaterais durante a irradiação 13,14. 

Sua radiação de 2.940 nm e a alta afinidade pela água (coeficiente de 

absorção alto), resulta em uma profundidade de penetração superficial no osso, 
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variando entre 0,8 µm e 8 µm. Isto limita a ação do feixe exclusivamente às 

camadas mais externas do tecido, minimizando o risco de danos térmicos ou 

estruturais aos tecidos adjacentes. Essas propriedades conferem ao laser 

Er:YAG precisão e segurança em procedimentos cirúrgicos, como por exemplo 

no preparo de leitos ósseos para implantes 32, 33. 

Estudos prévios demonstram que a irradiação com laser Er:YAG favorece 

a ativação osteoblástica, promovendo uma aceleração nos processos de 

neoformação óssea. Além disso, esse tipo de irradiação contribui para o aumento 

da taxa de retenção de fibrina e da estabilidade do coágulo sanguíneo, fatores 

fundamentais para a fase inicial do reparo ósseo. A superfície óssea resultante 

do processo de ablação apresenta características físico-químicas aprimoradas, 

como maior hidrofiliicidade, que favorecem a adesão celular e o recrutamento de 

células envolvidas na cicatrização. Esses efeitos são atribuídos, em grande 

parte, à eficiente remoção de resíduos biológicos e contaminantes 

proporcionada pela ablação fotomecânica, que gera uma superfície limpa, e 

biologicamente mais receptiva, otimizando os eventos celulares envolvidos na 

osseointegração precoce.34, 35, 36, 37, 38. A aplicação da irradiação a laser Er:YAG 

nos tecidos ósseos circundantes a implantes, mediante o efeito foto térmico, 

mostrou ser uma abordagem relativamente segura, demonstrando, além dos 

benefícios aludidos anteriormente, possíveis efeitos bactericidas39. 

Estudos experimentais que compararam o preparo ósseo com laser 

Er:YAG e brocas rotatórias demonstram vantagens estruturais associadas ao 

uso do laser. Kanazirski et al. (2023)38 ao analisarem osteotomias em 

mandíbulas suínas, observaram que as fresas geraram margens irregulares, 

microfraturas, obstrução dos canais nutricionais e acúmulo de smear layer. Em 

contraste, o uso complementar do Er:YAG resultou em bordas lineares, canais 

expostos e ausência de carbonização, sugerindo uma interface óssea mais 

favorável à osseointegração. 

Ohsugi et al. (2019)40 realizaram osteotomias calvarianas em ratos Wistar 

com avaliação histológica, micro-CT, SEM, qRT-PCR e imunohistoquímica, e 

constataram que o Er:YAG preservou melhor a arquitetura óssea, reduziu danos 

térmicos e induziu maior atividade osteogênica, com aumento na expressão de 

osteocalcina e na taxa de reparo ósseo. Esses achados reforçam que o laser 

promove um microambiente mais propício à regeneração óssea em comparação 
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à fresagem convencional. Outro estudo corrobora essa evidência, demonstrando 

que o uso de lasers para ablação pode reduzir o risco de necrose térmica e 

promover um ambiente mais adequado para a recuperação óssea em 

comparação com métodos convencionais de osteotomia41. 

Além dos efeitos morfológicos já demonstrados em osteotomias 

realizadas com laser Er:YAG, estudos mais recentes investigaram sua aplicação 

direta no preparo de leitos ósseos para instalação de implantes. 

Em um modelo experimental com mini porcos, Semez et al. (2021)57 

avaliaram o uso de um sistema de scanner a laser Er:YAG, observando que a 

cavidade obtida apresentava margens precisas, ausência de sobreaquecimento 

e integridade tecidual preservada. Os implantes instalados nesses sítios 

apresentaram valores de torque de inserção e estabilidade inicial compatíveis ou 

superiores aos obtidos com fresagem convencional. 

Complementarmente, Stübinger et al. (2010)67 compararam diretamente 

o desempenho do laser Er:YAG, piezoelétrico e brocas rotatórias no preparo de 

leitos implantáveis em ovelhas. As análises histológicas e os testes de torque de 

remoção ao longo de 4, 6 e 8 semanas indicaram que todas as técnicas foram 

eficazes quanto à osseointegração, embora o laser e o piezo tenham 

demonstrado maior preservação da microarquitetura óssea e menor formação 

de fissuras térmicas. Consolidando essa evidência, a revisão sistemática 

conduzida por Tretto et al.42 (2019) concluiu que, embora o preparo com Er:YAG 

promova uma superfície óssea mais regular e com menor trauma inicial, os 

desfechos em longo prazo são comparáveis aos obtidos com fresagem rotatória, 

indicando que ambas as abordagens são eficazes na promoção da 

osseointegração quando bem indicadas. 

 

 
1.6. Laser de Neodímio 

O laser Nd:YAG emitindo com comprimento de onda central de λ = 

1064nm atua principalmente em tecidos com cromóforos como a hemoglobina, 

e nas cirurgias de implante, auxilia na coagulação atuando na redução da 

inflamação de tecidos moles e reduzindo o tempo cirúrgico43, 44. Os efeitos 

fototérmicos e fotoquímicos do laser Nd:YAG podem rapidamente exibir a função 

de eliminar micro-organismos localizados mais profundamente após ser 
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absorvido pelos tecidos, e ao ser utilizado em baixa intensidade, pode promover 

a proliferação e a maturação de osteoblastos acelerando a formação e o 

metabolismo ósseo 45, 46, 47. 

A fotobiomodulação (FBM) tem sido amplamente estudada por seus 

efeitos benéficos na cicatrização de feridas, incluindo propriedades analgésicas, 

anti-inflamatórias e cicatrizantes48. No entanto, a aplicação específica do laser 

Nd:YAG nesse contexto é menos comum, possivelmente devido aos altos custos 

envolvidos na aquisição de equipamentos com esta tecnologia. Embora 

tradicionalmente fabricados para a obtenção de feixes de alta potência, este 

comprimento de onda tem demonstrado potencial significativo para aplicações 

em FBM, especialmente em tecidos profundos. Sua capacidade de penetração 

tecidual — variando entre 0,5 a 4 mm — deve-se à baixa absorção pela água o 

que o diferencia dos lasers de diodo convencionalmente utilizados para este 

fim49. 

Estudos relatam efeitos bioestimuladores relevantes do Nd:YAG emitindo 

em λ = 1064 nm em células do microambiente oral, como osteoblastos, além de 

benefícios clínicos como a melhora funcional em quadros 

musculoesqueléticos50, osteonecrose dos maxilares18, pericoronarite51 e na 

cicatrização de feridas orais52. Essas propriedades foto físicas e os resultados 

terapêuticos relatados reforçam a indicação do laser nesta região do espectro 

para aplicações biomodulatórias, mesmo em contextos em que sua utilização 

ainda é menos frequente, justificando seu uso em protocolos experimentais 

voltados à reparação tecidual e modulação da resposta inflamatória. 

A irradiação com esse comprimento de onda é capaz de modular vias 

intracelulares associadas à resposta inflamatória e ao estresse oxidativo, 

especialmente por meio da ativação da via AMPK-SIRT3, promovendo efeitos 

anti-inflamatórios e antioxidantes em fibroblastos gengivais humanos 

estimulados com lipopolissacarídeo (LPS). Essa modulação envolveu a redução 

de mediadores inflamatórios como IL-6, TNF-α, COX2 e iNOS, com consequente 

redução de espécies reativas de oxigênio (ROS), sendo os efeitos revertidos pela 

inibição da AMPK, o que confirma seu papel central na cascata bioquímica 

ativada53. 

Em estudos experimentais com modelos unicelulares eucarióticos 

(Paramecium primaurelia), a aplicação do Nd:YAG com parâmetros de irradiação 
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apropriados resultou em aumento da síntese endógena de ATP, elevação do 

consumo de oxigênio e estímulo à proliferação celular, enquanto doses mais 

elevadas induziram efeitos deletérios e aumento de proteínas de estresse 

celular54. Além disso, revisões sistemáticas demonstram que a FBM com 

diferentes comprimentos de onda, incluindo o Nd:YAG, está associada à 

ativação mitocondrial e à diferenciação osteoblástica em função da modulação 

dose-dependente das ROS, que atuam como segundos mensageiros em 

processos regenerativos55. Esses dados indicam que o uso do laser Nd:YAG em 

parâmetros específicos de baixa potência pode representar uma estratégia 

promissora para a modulação da inflamação, indução da regeneração tecidual e 

aplicação clínica na reparação óssea peri-implantar. 

 

 
1.7. Estado da arte 

Dumic et al.56 (2020), avaliaram o uso de lasers Er:YAG e Nd:YAG em um 

protocolo pós-extração para preservação do alvéolo dentário, comparando com 

procedimento convencional de extração. Foram incluídas 53 extrações simples, 

randomizadas entre grupo laser e controle. No grupo laser, os dispositivos foram 

utilizados para degranulação, desinfecção, desepitelização, estabilização do 

coágulo e fotobiomodulação. A densidade óssea foi medida por CBCT no dia 1 

e após 4 meses. O grupo laser apresentou um aumento significativamente maior 

na densidade óssea (p < 0.001) e ausência de dor, sangramento ou edema, ao 

contrário do grupo controle. A análise estatística indicou eficácia do laser 

independentemente de variáveis como idade e condição periodontal, com 

benefício adicional em pacientes idosos e com periodontite crônica. Concluiu-se 

que o protocolo com laser é seguro, promove maior regeneração óssea e reduz 

complicações, favorecendo reabilitação precoce e melhor prognóstico 

implantológico. 

Semez et al. 57 (2021), realizaram um estudo in vivo com minis porcos para 

avaliar a viabilidade do uso do laser Er:YAG (Fotona Fidelis Plus II®), acoplado 

a um sistema de ultrassom para padronização da perfuração, na preparação do 

leito ósseo para implantes, em comparação ao método convencional com brocas 

rotatórias. Após extrações dentárias e dois meses de cicatrização, quatro 

implantes foram instalados por animal, sendo metade dos sítios preparados por 
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brocas e a outra metade por laser. A análise histológica, em diferentes períodos 

de cicatrização (45, 60, 90 e 120 dias), demonstrou maior formação de osso 

lamelar e menor necrose no grupo tratado com laser. A estabilidade primária, 

medida por torque de inserção e frequência de ressonância, não diferiu entre os 

grupos. Os autores concluíram que o preparo a laser apresenta vantagens 

histológicas e demonstrou viabilidade in vivo, com potencial aplicação em 

protocolos de carga imediata, embora reforcem a necessidade de padronização 

e validação clínica. 

Zhao et al58 (2022), investigaram o uso combinado dos lasers Er:YAG e 

Nd:YAG como adjuvantes na instalação de implantes em fêmures de coelhos, 

avaliando seus efeitos na inflamação e no reparo ósseo. Os animais foram 

divididos em quatro grupos: controle, Er:YAG, Nd:YAG e combinação 

Er:YAG/Nd:YAG. Após 14 dias, o grupo combinado apresentou maior densidade 

mineral óssea e menor espaçamento trabecular (p < 0,001), conforme 

microtomografia. A análise histológica revelou ausência de dano térmico, menor 

infiltrado inflamatório nos grupos com laser e melhor integração óssea no grupo 

combinado, sem evidência de necrose. A imuno-histoquímica demonstrou maior 

expressão de osteocalcina (OC) e fator de crescimento endotelial vascular 

(VEGF), indicando atividade osteoblástica e angiogênese. Concluiu-se que a 

aplicação combinada dos lasers favoreceu a osseointegração precoce e o reparo 

ósseo peri-implantar. 

Vescovi59 et al (2024), propuseram uma abordagem cirúrgica combinada 

para o tratamento da osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos, 

utilizando cirurgia piezoelétrica, laser Er:YAG para ablação óssea e laser 

Nd:YAG para fotobiomodulação. O protocolo envolveu a suspensão prévia do 

denosumabe, terapia medicamentosa com antibióticos e antissépticos, seguida 

de intervenção cirúrgica minimamente invasiva. Durante o procedimento, foi 

realizada osteotomia parcial com dispositivo piezoelétrico, remoção de tecido 

necrótico e vaporização do osso acometido com o laser Er:YAG. A 

fotobiomodulação com laser Nd:YAG foi aplicada desde o dia da cirurgia, duas 

vezes por semana, durante quatro semanas. Os resultados evidenciaram 

cicatrização completa em um mês, sem dor significativa ou sinais de recorrência 

após quatro anos. A associação dos dois lasers demonstrou efeito sinérgico, 

promovendo regeneração óssea, controle inflamatório e melhora na resposta 
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pós-operatória, consolidando-se como uma alternativa eficaz e conservadora no 

manejo de osteonecrose. 

Um estudo experimental recente dos autores Neto60 et al (2025, avaliou 

os efeitos da fresagem óssea com laser Er:YAG, associada ou não à 

fotobiomodulação com laser Nd:YAG, na osseointegração de implantes 

produzidos por manufatura aditiva em ratos. Os animais foram divididos em 

quatro grupos, variando entre fresagem convencional e com Er:YAG, com ou 

sem aplicação de Nd:YAG para fotobiomodulação. Os resultados indicaram que 

a fresagem com Er:YAG proporcionou maior torque de remoção e, quando 

combinada ao Nd:YAG, potencializou a expressão de marcadores osteogênicos 

como RUNX2, fosfatase alcalina (FA), sialoproteína óssea (IBSP) e osteocalcina 

(OCN). A combinação dos dois lasers demonstrou efeito sinérgico, promovendo 

melhor estabilidade do implante e resposta biológica aprimorada. Esses achados 

reforçam o potencial da abordagem laser-assistida como alternativa promissora 

à técnica convencional de preparo do leito ósseo, no entanto os autores 

ressaltam a necessidade de estudos adicionais para compreender os efeitos a 

longo prazo sobre a consolidação óssea e o sucesso clínico dos implantes. 

 

 
1.8. Justificativa 

Diante do estado da arte aludido e das limitações impostas pela tecnologia 

atual, torna-se necessário investigar novas abordagens que possam favorecer o 

reparo ósseo ao redor de implantes orais em situações de qualidade óssea 

comprometida, como ocorre em indivíduos com osteoporose. Essa condição 

sistêmica, prevalente principalmente em mulheres pós-menopáusicas, impõe 

desafios relevantes à estabilidade e à integração do implante, especialmente em 

regiões com densidade óssea reduzida. Nesse contexto, o preparo do leito ósseo 

com laser de Er:YAG, associado à fotobiomodulação com laser de Nd:YAG, 

configura uma proposta terapêutica promissora. No entanto, ainda são escassos 

os estudos experimentais que avaliem de forma integrada os efeitos dessa 

combinação sobre parâmetros biomecânicos e biológicos da reparação óssea 

peri-implantar em condições de osteoporose. Considerando que estudos clínicos 

envolvem custos elevados e longos períodos de acompanhamento, destaca-se 

a relevância dos modelos animais na pesquisa pré-clínica. Os roedores, em 
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especial os ratos, são amplamente empregados na investigação da osteoporose 

por apresentarem vantagens como fácil manejo, crescimento rápido, baixo custo 

e aceitação ética consolidada. Dessa forma, o presente estudo justifica-se pela 

necessidade de ampliar o conhecimento sobre os efeitos dos lasers Er:YAG e 

Nd:YAG na formação óssea periimplantar ao redor de implantes instalados em 

tecido ósseo com baixa densidade mineral, por meio de modelo experimental 

validado, com potencial de aplicação clínica futura. 

 

 
1.9. Hipóteses 

Hipótese nula (H₀): a aplicação combinada dos lasers Er:YAG e Nd:YAG 

no preparo do leito ósseo e na fotobiomodulação, respectivamente, não produz 

efeito no reparo ósseo ao redor de implantes de titânio em tíbias de ratas, em 

comparação ao preparo convencional nas mesmas condições de osso de baixa 

densidade. 

 
Hipótese alternativa (H₁): a aplicação combinada dos lasers Er:YAG e 

Nd:YAG no preparo do leito ósseo e na fotobiomodulação, respectivamente, 

produz efeito significativo no reparo ósseo ao redor de implantes de titânio em 

tíbias de ratas, em comparação ao preparo convencional nas mesmas condições 

de osso de baixa densidade. 
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2. OBJETIVOS 

 
2.1. Objetivo geral 

Avaliar o efeito da aplicação combinada dos lasers Er:YAG no preparo do 

leito ósseo e Nd:YAG para fotobiomodulação, no reparo ósseo ao redor de 

implantes de titânio em modelo animal com osteopenia. 

 

 
2.2. Objetivos Específicos 

a) Avaliar o efeito da combinação do laser Er:YAG e Nd:YAG na resistência 

ao deslocamento vertical (Stress) e na deformação óssea (Strain) na 

região do implante como indicativo de osseointegração. 

b) Avaliar o efeito da combinação do laser Er:YAG e Nd:YAG na produção 

de colágeno total e na morfologia óssea ao redor do implante 

c) Avaliar o efeito da combinação do laser Er:YAG e Nd:YAG na expressão 

da fosfatase alcalina como marcador de atividade osteoblástica 
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3. METODOLOGIA 

 
3.1. Ética 

O trabalho foi submetido e aprovado pelo comitê de ética animal da 

Universidade Nove de Julho sob o protocolo número 6054240624. O 

documento de aprovação emitido pelo comitê está no Anexo A. 

 

 
3.2. Análise estatística 

Os dados foram inicialmente avaliados quanto à normalidade por meio do 

teste de Shapiro-Wilk. Aqueles com distribuição aproximadamente normal foram 

apresentados como médias acompanhadas de seus respectivos erros padrão, e 

analisados por ANOVA, seguido do post-hoc apropriado (Tukey) para 

comparações entre grupos. Já os dados que não apresentaram evidências de 

normalidade serão descritos por suas medianas e intervalos interquartis e 

analisados pelos testes de Friedman ou Kruskal-Wallis (para múltiplos grupos) e 

pelos testes de Mann-Whitney ou Wilcoxon (para dois grupos). Para múltiplas 

comparações, foi aplicado o procedimento de correção de Ryan-Holm 

Bonferroni. O software BioEstat 5.0 foi utilizado para todas as análises 

estatísticas e o nível de significância adotado foi de α = 0,05. 

 

 
3.3. Inteligência artificial 

O ChatGPT V4.0 foi utilizado para correção gramatical e melhora geral da 

legibilidade do trabalho 

 

 
3.4. Repositório de dados 

Os dados apresentados nesta tese podem ser baixados em: 

https://drive.google.com/drive/folders/1NaZcle5M2jsLiT2iCo1xzNH7gQVac 

bEq?usp=sharing 
 

 
3.5. Tamanho amostral 

O tamanho amostral foi feito baseado no uso racional de animais bem 

como nos modelos preconizados pela literatura61,62.  Foi determinado durante 

https://drive.google.com/drive/folders/1NaZcle5M2jsLiT2iCo1xzNH7gQVacbEq?usp=sharing
https://drive.google.com/drive/folders/1NaZcle5M2jsLiT2iCo1xzNH7gQVacbEq?usp=sharing
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todo o procedimento experimental o n total de 48 animais. O número de animais 

foi obtido a partir de cálculo amostral estatístico, considerando-se um grau de 

confiança de 95%, determinado através da seguinte equação: 

 

N = Z2. p(1-p) / d2 

 
Onde N é número de animais; p refere-se à potência estatística (85%); d 

é o desvio padrão (25%, baseado na literatura), e Z equivale a 1,96, escore para 

um grau de confiança de 95%. Assim, serão necessários 8 animais por grupo. 

 

 
3.6. Grupos experimentais 

Foram utilizados Rattus norvegicus (Rodentia – Muridae) fêmeas, adultas 

da linhagem Wistar, com idade que entre 3 e 6 meses, saudáveis e com peso 

aproximado de 180g. Os animais foram obtidos e mantidos no biotério da 

Universidade Nove de Julho durante todo o período experimental. Eles foram 

alojados em caixas plásticas apropriadas, devidamente etiquetadas conforme o 

grupo experimental ao qual pertenciam, com o limite máximo de cinco animais 

por caixa. As condições ambientais foram rigorosamente controladas: 

temperatura entre 22°C e 25°C, ciclos alternados de luz e escuro a cada 12 

horas, umidade relativa entre 50% e 60% e ventilação artificial. Os animais 

receberam ração padrão e água ad libitum. 

Os 48 animais foram divididos em 3 grupos: 

Grupo controle (C): não foi realizado o procedimento de ovariectomia e foi 

realizado o protocolo convencional de perfuração óssea na cirurgia de instalação 

dos implantes. Metade dos animais sofreram eutanásia com 15 dias, a fim de 

avaliar a osseointegração precoce e a outra metade com 45 dias. 

Grupo ovariectomia e cirurgia convencional (OVX): recebeu o protocolo 

convencional de perfuração na cirurgia de instalação de implantes. Metade dos 

animais sofreram eutanásia com 15 dias, a fim de avaliar a osseointegração 

precoce e a outra metade com 45 dias. 

Grupo Ovariectomia e cirurgia com laser (OVX+L): todo o procedimento 

de perfuração óssea foi realizado com o laser de Er:YAG e a fotobiomodulação 
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com o laser de Nd:YAG. Metade dos animais sofreram eutanásia com 15 dias, a 

fim de avaliar a osseointegração precoce e a outra metade com 45 dias. 

A Figura 1 representa um diagrama com os grupos experimentais e o fluxo 

de trabalho. 

 
Figura 1 Delineamento experimental. (*) refere-se a eutanásia de metade dos animais 

após 15 dias da cirurgia de instalação dos implantes. (*) refere-se a eutanásia da outra metade 
após 45 dias da instalação dos implantes. 

 

Fonte: autor 
 

 

A Figura 2 representa a linha temporal dos experimentos demonstrando 

os tempos dos procedimentos cirúrgicos após a OVX, realizados em dias e os 

tempos de eutanásia. 

 
Figura 2 Linha temporal dos procedimentos. OVX: após 74 dias nos grupos OVX e 

OVX + LASER os implantes foram instalados. Eutanásia: 15 e 45 dias após as cirurgias de 
instalação dos implantes. 

 
 

 

 
 

 
Fonte: autora 
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3.7. Ovariectomia (OVX) 

A OVX é o modelo de osteoporose em ratos que mimetiza a perda óssea 

induzida por deficiência de estrogênio e demonstra as manifestações clínicas da 

osteoporose pós-menopausa63. Os animais foram anestesiados com a 

associação de Quetamina (80mg/kg) e Xilazina (10mg/kg) via intraperitoneal. 

Com o animal em decúbito ventral, área da pele foi raspada (com tesoura 

elétrica), lavada (com clorexidina e etanol 70%) e desinfetada (com 

iodopovidona). A cirurgia deve ser feita em almofada aquecida (30-35 °C) para 

prevenir a hipotermia e gel para proteção ocular também é usado64. 

Uma incisão supra púbica de 5 cm foi realizada com bisturi e a cavidade 

peritoneal, penetrada através de uma incisão na linha alba. A incisão peritoneal 

foi estendida até 5 cm com tesoura reta. Os cornos uterinos estão intimamente 

associados à bexiga e foram facilmente localizados e os ovários facilmente 

exteriorizados. Os ovários foram removidos por meio de um procedimento de 

três pinças. O peritônio e o subcutâneo foram fechados com pontos absorvíveis 

interrompidos 3-0, enquanto suturas simples não absorvíveis interrompidas 3-0 

foram utilizados na incisão da pele. Os animais receberam dose única de uma 

combinação de antibióticos de amplo espectro na dosagem de 570 mg/Kg por 

via intramuscular (Pentabiótico®, Zoetis, Brasil) e dipirona sódica 500 mg/mL 

(EMS®, Hortolândia, SP) foi administrada na mamadeira na diluição de 2 mL a 

cada 300 mL de água filtrada por três dias consecutivos, incluindo o dia da 

cirurgia. A Figura 3 representa a sequência cirúrgica da OVX realizada nos 

grupos OVX e OVX+L. 
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Figura 3 Figuras representativas do procedimento de ovariectomia. (A) anestesia 

intraperitoneal (B) Incisão de 5 cm na linha peritoneal (C) Localização e remoção dos ovários 
(D) suturas por camadas 

 

Fonte: (A) site biotério UNINOVE (B e D) Lasota, (2004) (C) autora 
 

 

Após a cirurgia, os animais foram alojados individualmente por uma 

semana, com maravalha limpa e seca, evitando-se hipotermia e possível 

contaminação. Os animais foram observados durante todo o período de pós- 

operatório pela pesquisadora para cuidados com a ferida cirúrgica. 

 

 
3.8. Coleta e exames para confirmação da efetividade da OVX 

O ciclo estral de ratas é composto por quatro fases distintas, cuja 

identificação é baseada na análise dos tipos celulares presentes no lavado 

vaginal. O ciclo estral de ratas é composto por quatro fases distintas, cuja 

identificação é baseada na análise dos tipos celulares presentes no lavado 

vaginal. A fase de proestro é caracterizada pela maturação folicular, 

acompanhada por um aumento na produção de estrogênio e pelo predomínio de 

células epiteliais nucleadas. Em seguida, ocorre o estro, fase em que a ovulação 

se manifesta e há predominância de células corneificadas. O metaestro 

corresponde ao período de formação do corpo lúteo, marcado pelo pico de 

secreção de progesterona e pela presença de leucócitos, células epiteliais 
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nucleadas e corneificadas. Por fim, a fase de diestro caracteriza-se como um 

estágio de quiescência, no qual há predominância de leucócitos 

polimorfonucleares, especialmente neutrófilos65. Após a remoção dos ovários, 

as ratas deixam de apresentar o ciclo estral de forma permanente, e o esfregaço 

vaginal passa a ser caracterizado pela presença abundante de neutrófilos 

dispersos, conferindo uma aparência semelhante a um "céu estrelado", 

semelhante à fase de diestro. Além disso, observa-se um epitélio atrófico, reflexo 

da ausência de estímulos hormonais, o que impede a maturação das células do 

epitélio escamoso66. 

A eficácia do OVX foi avaliada pela análise das características 

morfológicas das células em esfregaços vaginais sete dias após as cirurgias. 

Utilizou-se uma ponteira na pipeta contendo 0,1mL de solução salina tamponada 

(PBS) que foi inserida cerca de 5 mm na cavidade vaginal. O PBS foi dispensado 

e aspirado por 3 vezes consecutivas apertando e soltando o bulbo sem remover 

a ponteira do local e na última foi aspirada todo lavado, que pode apresentar 

secreção viscosa ou turva Em seguida, foi preparado o esfregaço transferindo a 

secreção para uma lâmina de vidro identificada e coradas com cristal violeta 1%. 

(Newprov/Pinhais/PR). Foram cobertas com uma lamínula e observadas através 

do microscópio óptico (Nikon Eclipse E200MV - Nikon Corporation Tokyo – 

Japan) com aumento de 100x (ocular de 10x e objetiva de 10x)65. 

Após a eutanásia o útero e as tubas uterinas restantes de cada animal, 

foram retirados e colocados em microtubos (Eppendorf do Brasil Ltda. São 

Paulo) para pesagem e confirmação da atrofia acentuada. 

 

 
3.9. Cirurgias para instalação dos implantes 

 
3.9.1. Cirurgia convencional no grupo C e OVX 

 
 

Este procedimento foi realizado nos grupos C e no grupo OVX para a 

instalação dos implantes de titânio. No segundo grupo, esta foi realizada após o 

período de 74 dias da OVX62. Os animais foram anestesiados com a associação 

de 80mg/Kg de cloridrato de cetamina 10% injetável (Syntec, Tamboré, SP, 

Brasil) e 10 mg/Kg cloridrato de xilazina 2% (Syntec, Tamboré, SP, Brasil) via 

intraperitoneal. 
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Realizou-se a tricotomia na parte medial das tíbias traseiras direita e 

esquerda (com tesoura elétrica) que foram lavadas e desinfetadas com 

clorexidina e etanol 70% e o colírio Lacribell® (Cristalia, Itapira, SP, Brasil) para 

hidratação e proteção ocular também foi utilizado (1). As incisões de 

aproximadamente 1 cm sobre a tuberosidade das tíbias foram realizadas com 

lâminas 15C (Swann-Morton, Inglaterra) e a dissecção delicada do tecido foi feita 

com elevadores periosteais, expondo o osso para receber os implantes. Um total 

de 60 implantes de titânio medindo 2,7mm de comprimento e 1,4mm de diâmetro 

(SIN®, São Paulo, SP, Brasil) foram instalados (2 por animal). 

Foram utilizadas 2 fresas as para preparar o leito de implantação. A broca 

lança foi utilizada para marcar o ponto de perfuração seguida por uma broca 

espiral de 1,2mm de largura calibrada com o comprimento do implante (2.7mm) 

(SIN®, São Paulo, SP, Brasil) acoplada a um motor elétrico (Surgic Pro 

SG70M®, NSK, Japão), regulado a uma velocidade de1200 rpm, sob irrigação 

abundante com solução isotônica de cloreto de sódio 0,9% (Physiological®, 

Laboratórios Biosintética Ltda., Ribeirão Preto, SP, Brasil) e um contra ângulo de 

redução 20:1 (SG20®, NSK, Japão). 

A Figura 4 representa a fresa de 1.2 mm com a medida de perfuração no 

comprimento do implante que foi instalado. 

 
Figura 4 Implante SIN® ao lado da fresa utilizada nas cirurgias convencionais. 

 

Fonte: autora. 
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Os implantes foram colocados com auxílio de chave digital do tipo 

hexagonal 0,9mm (SIN®, São Paulo, SP, Brasil). Os tecidos foram devidamente 

alinhados e suturados com fio de seda 4.0 (Ethicon, Johnson & Johnson, São 

José dos Campos, Brasil). 

A Figura 5 ilustra a sequência de perfuração e instalação dos implantes 

com a chave digital manual. 

 
Figura 5 A) perfuração com a fresa SIN® 1.2mm calibrada no comprimento do implante 

(2,7mm) 6B) instalação dom implante com chave manual hexagonal 0,9mm SIN® 6C) implante 
instalado a nível ósseo 

 

 

 
Fonte : autora 

 
 

A Figura 6 representa o desenho do implante utilizado com as medidas de 

comprimento e largura. 

 
Figura 6 Desenho do implante de titânio SIN® 

 

Fonte: SIN® (modificado) 
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Os animais receberam dose única de uma combinação de antibióticos de 

amplo espectro na dosagem de 570 mg/Kg por via intramuscular (Pentabiótico®, 

Zoetis, Brasil) e dipirona sódica 500mg/mL (EMS®, Hortolândia, SP) foi 

administrada na mamadeira, na diluição de 2 mL a cada 300 mL de água filtrada 

por três dias consecutivos, incluindo o dia da cirurgia. Todos os procedimentos 

foram realizados pela mesma cirurgiã-dentista. Os animais foram observados 

durante todo o período de pós-operatório pela pesquisadora para cuidados com 

a ferida cirúrgica. 

A Figura 7 descreve a sequência do procedimento cirúrgico convencional 

realizado nos grupos C e OVX. 

 
Figura 7 Sequência do procedimento cirúrgico de instalação dos implantes nas tíbias 

dos animais dos grupos C e OVX 

 

 
Fonte: autora 
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3.9.2. Procedimento cirúrgico a laser 

Os parâmetros dosimétricos utilizados neste grupo foram definidos com 

base na literatura60 e em resultados obtidos a partir de um teste piloto realizado 

em tíbias de carcaças de ratas, as quais foram anteriormente utilizadas para o 

treinamento da operadora na técnica de ovariectomia. 

Após a incisão e exposição do local de implantação nas tíbias, a guia de 

perfuração foi posicionada para a marcação do leito cirúrgico. Este guia de 

perfuração foi confeccionado em uma tira de aço de 7mm de largura perfurada 

com a fresa 1.2mm (SIN®, São Paulo, SP, Brasil) para a padronização do 

diâmetro da osteotomia 67. O laser utilizado foi o Er:YAG (LightWalker AT, 

Fotona®, Eslovênia) com comprimento de onda de λ = 2940 nm. O procedimento 

utilizou a peça de mão H14 equipada com uma ponta cônica (Sapphire 800/12), 

fornecendo 390 mJ de energia, uma frequência de 12 Hz, com potência média 

de 4,65 W sem contato. A profundidade da perfuração foi realizada de forma 

visual, introduzindo a ponta do laser no preparo lentamente. Aproximadamente 

60 segundos foram necessários para o preparo do leito cirúrgico em cada tíbia, 

podendo variar cerca de 5 segundos, dependendo da espessura da tíbia. 

O laser operou no modo de pulso QSP (quase contínuo), irrigando o alvo 

com água ajustada no nível de potência 3 (ajuste do equipamento). O líquido 

para irrigação de resfriamento foi aplicado para evitar o superaquecimento do 

tecido ósseo. A Figura 8 representa o guia de perfuração confeccionado. 

 
Figura 8 Tira de aço perfurada com a fresa 1.2mm SIN® utilizada para marcação do 

diâmetro da perfuração com o laser de Er:YAG. 
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Fonte: autora. 

 

 

Após o término do preparo do leito, o laser Er:YAG foi utilizado para a 

limpeza do alvéolo por aproximadamente 30s objetivando melhorar a 

osseointegração. Para este processo, a peça de mão H14 equipada com uma 

ponta cônica (Sapphire 800/12) foi introduzida dentro do alvéolo sem contato 

com as paredes, fazendo uma varredura por toda a parede do preparo para 

remover toda a smear layer. Foram utilizados os seguintes parâmetros 40 mJ de 

energia, uma frequência de 12 Hz, com potência média de 0,45 W, sem contato, 

no modo Sweeps e com a água ajustada no nível de potência 3 conforme 

preconizado por Zhao et al. 24. 

Após a instalação do implante no alvéolo cirúrgico com a chave hexagonal 

0,9 mm (SIN®, São Paulo, SP, Brasil) de forma manual, a fotobiomodulação foi 

realizada com um laser Nd:YAG (LightWalker AT, Fotona®, Eslovênia), com 

comprimento de onda de 1064 nm. O tratamento foi aplicado usando a peça de 

mão MarCo™S com tamanho da ponta de 10,3 mm, energia total de 45J, 

frequência de 15 Hz, potência média de 0,5W e modo de pulso MSP (100 μs) e 

saída de energia por pulso de 50 mJ sobre o tamanho do ponto do feixe por 60 

segundos. 

Figura 9 (a, b, c, d) ilustra a sequência cirúrgica com a utilização dos lasers 

de Er:YAG e Nd:YAG para a instalação dos implantes no grupo OVX+L. 
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Figura 9 a) início da ablação óssea com laser Er:YAG no ponto de instalação do 

implante, b) aspecto final do sítio de instalação do implante c) instalação de forma manual com 
chave hexagonal 0.9 SIN®, d) Fotobiomodulação com laser de Nd:YAG 

 

 

Fonte: autora 
 

 

A Tabela 1 descreve os parâmetros dosimétricos utilizados em todas as 

etapas do procedimento realizado com a utilização dos lasers de Er:YAG e 

Nd:YAG. 

 
Tabela 1 Parâmetros utilizados para o preparo e limpeza do leito ósseo e para a 

fotobiomodulação na instalação dos implantes no grupo OVX+L 
 

 

Parâmetro Er:YAG – 
Preparo do 
Leito Ósseo 

Er:YAG – 
Limpeza do 

Alvéolo 

Nd:YAG – 
Fotobiomodulação 

Tipo de laser Er:YAG Er:YAG Nd:YAG 

Equipamento LightWalker AT 
(Fotona®, 
Eslovênia) 

LightWalker AT 
(Fotona®, 
Eslovênia) 

LightWalker AT 
(Fotona®, Eslovênia) 

Comprimento 
de onda 

2940 nm 2940 nm 1064 nm 

Peça de mão 
utilizada 

H14 H14 MarCo™ S 

Ponta utilizada Sapphire 
800/12 (cônica) 

Sapphire 
800/12 (cônica) 

10,3 mm (spot size) 

Energia por 
pulso 

390 mJ 40 mJ 50 mJ 

Energia total 280,8 J 14,4 J 45 J 
Frequência 12 Hz 12 Hz 15 Hz 

Potência 
média 

4,65 W 0,45 W 0,5 W 
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Modo de 
operação 

QSP Sweeps MSP (100 µs) 

Duração da 
aplicação 

60 s 30 s 60 s 

Modo de 
aplicação 

Sem contato Sem contato Sem contato 

Grupo 
experimental 

OVX+L OVX+L OVX+L 

Finalidade da 
aplicação 

Preparo do leito 
ósseo 

Lavagem do 
alvéolo do 
implante 

Fotobiomodulação 

Tempo de 
pulso 

50 µs 50 µs 100 µs 

Ciclo útil 0,06% 0,12% 0,1% 
Potência pico 7,8 kW 800 W 500 W 

 
Fonte: autora 

 

 

Os tecidos foram devidamente alinhados e suturados com fio de seda 4.0 

(Ethicon, Johnson & Johnson, São José dos Campos, Brasil). Os animais 

receberam dose única de uma combinação de antibióticos de amplo espectro na 

dosagem de 570 mg/Kg por via intramuscular (Pentabiótico®, Zoetis, Brasil) e 

dipirona sódica 500mg/mL (EMS®, Hortolândia, SP) foi administrada na 

mamadeira, na diluição de 2 mL a cada 300 mL de água filtrada por três dias 

consecutivos, incluindo o dia da cirurgia. Todos os procedimentos foram 

realizados pela mesma cirurgiã-dentista. Os animais foram observados durante 

todo o período de pós-operatório pela pesquisadora para cuidados com a ferida 

cirúrgica. A Figura 10 descreve a sequência do procedimento cirúrgico realizado 

no grupo OVX+L. 
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Figura 10 sequência dos procedimentos cirúrgicos realizados com os lasers de Er:YAG 
e Nd:YAG para perfuração, FBM e instalação dos implantes no grupo OVX+L 

 

Fonte: autora 
 
 

 

3.10. Eutanásia e coleta das amostras 

Conforme o delineamento experimental, após 15 e 45 dias da instalação 

dos implantes, as ratas foram anestesiadas para a coleta de 2ml de sangue (in 

vivo) através da punção cardíaca com seringa de 3ml e agulha 25/7 descartável. 

O sangue foi acondicionado em micro tubo, sem o uso de anticoagulante 

e mantido na vertical em estante própria no gelo. Os tubos foram identificados 

numericamente respeitando a sequência dos grupos. Após 20 minutos da coleta 

os tubos, contendo a amostra de sangue, foram centrifugados (Thermo 

Scientific™ - Microcentrífuga Fresco ™ 21) a 5.000 rpm por 10 minutos na 

temperatura de 4°C para a separação do soro e plasma. O soro foi transferido 

com uma pipeta para um novo micro tubo identificado e armazenado em freezer 

(-80°C) até a realização da análise bioquímica. Em seguida os animais foram 

anestesiados com hiperdosagem de cetamina (400mg/Kg) e cloridrato de 

xilazina (40mg/Kg) para a eutanásia. 
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Durante a coleta, as tíbias foram distribuídas aleatoriamente entre as 

diferentes análises, garantindo que as duas amostras de um mesmo animal não 

fossem destinadas ao mesmo tipo de análise. Para as análises histológicas 4 

tíbias de cada grupo nos 2 tempos foram armazenadas em tubos plásticos tipo 

Falcon de 50 mL contendo 40 mL de formol a 10% em temperatura ambiente. 

Para a análise biomecânica, 5 tíbias de cada grupo nos dois tempos foram 

lavadas com soro fisiológico estéril e colocadas em microtubos. As amostras 

foram identificadas e transferidas imediatamente para uma garrafa térmica 

contendo nitrogênio líquido. Ao término de todas as eutanásias foram levadas ao 

freezer (-80°C). 

 

 
3.11. Análise biomecânica (teste push-in) 

A aplicação do teste biomecânico push-in tem se consolidado como uma 

abordagem experimental robusta e sensível para a avaliação da estabilidade 

inicial de implantes ósseos, especialmente em modelos pré-clínicos. Em estudos 

recentes, como os que investigaram diferentes topografias de superfície e 

intervenções de biofuncionalização, o teste push-in demonstrou elevada 

capacidade para detectar variações na resistência à micromobilização, mesmo 

em períodos precoces de cicatrização.68,69 Adicionalmente, ao ser aplicado em 

diferentes períodos de cicatrização, o teste revelou sua capacidade de monitorar 

a evolução da integração óssea ao longo do tempo. 70 

Este teste mede a resistência ao deslocamento vertical (Stress) do osso 

quando uma carga é aplicada verticalmente no implante e deformação óssea 

(Strain) na região do implante, como indicativo de osseointegração precoce e 

tardia. 

Inicialmente as tíbias foram descongeladas de forma sequencial e usadas 

em temperatura ambiente, para não ficarem expostas por muito tempo. Na região 

do implante foram medidas a largura e altura de cada tíbia, com um paquímetro 

eletrônico digital (Powerfix® Profi+, Stiftsbergstrabe, Alemanha) para 

estabelecer uma proporção entre medidas e força aplicada, compensando desta 

forma, a diferença de tamanhos entre as tíbias. 

A Figura 11 mostra o paquímetro eletrônico digital utilizado na medição 

das amostras utilizadas no teste push-in. 
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Figura 11 Paquímetro eletrônico digital da marca Powerfix® Prof+ ao lado das 

amostras descongeladas. 
 

Fonte: autora 
 
 

O dispositivo para ensaio foi equipado com uma célula de carga de 500 N 

e uma haste de compressão (diâmetro de 0,8mm) foi usada para carregar o 

implante verticalmente para baixo a uma velocidade de 1 mm/min. 

O valor do teste push-in foi determinado como a carga do ponto de ruptura 

delineada como a carga máxima antes de uma rápida diminuição na curva de 

carga-deslocamento. O gráfico o deve mostrar em seu eixo Y e X força de ruptura 

máxima e deformação máxima respectivamente. A Figura 12 mostra um gráfico 

de dispersão representativo gerado no ensaio do corpo de prova 8 (cp8) do grupo 

C no tempo de eutanásia de 15 dias. 
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Figura 12 Gráfico de dispersão do cp8 do grupo controle no tempo de eutanásia de 15 

dias. 
 

Fonte: autora 
 
 

A Figura 13 ilustra o teste push-in realizado nas amostras no aparelho de 

teste mecânico (Intermetric linha iM-2- célula de carga com capacidade máxima 

de 2kN (200kgf) - Intermetric Instrumentos - Mogi das Cruzes-SP) no laboratório 

de fisiologia translacional da UNINOVE. 

 
Figura 13 foto ilustrativa do ensaio biomecânico (teste push-in) mostrando a haste 

carregando o implante verticalmente para baixo. 
 

Fonte: autora 
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3.12. Análise bioquímica – atividade sérica da fosfatase alcalina 

A dosagem da FA foi incluída nas análises por se tratar de um marcador 

bioquímico amplamente utilizado na investigação de distúrbios do metabolismo 

ósseo, como a osteoporose. Sua avaliação permite detectar alterações na 

atividade osteoblástica. Níveis elevados de FA podem indicar aumento da 

formação óssea. Esse exame é particularmente útil para avaliar o estado da 

remodelação óssea.71 

Em meio alcalino a FA sérica catalisa a hidrólise do p-nitrofenilfosfato, 

liberando p-nitrofenol e fosfato inorgânico. O p-nitrofenol gerado apresenta alta 

absorbância em 405 nm, sendo sua concentração proporcional à atividade 

enzimática da FA na amostra, conforme metodologia modificada descrita por 

McComb72 et al. (1981). 

Para a quantificação da FA nas amostras de soro, utilizou-se o protocolo 

laboratorial pelo método cinético-colorimétrico (Bowers e Mc Comb modificado) 

e a absorbância foi registrada pelo espectrofotômetro Anthos 2020® (Biochrom 

Ltd. Cambridge, UK) com filtro azul (450nm) a 37°C em modalidade singlepoint. 

Foi utilizado o Kit comercial de fosfatase alcalina liquiform vet da marca Labtest® 

(Labtest Diagnóstica. MG, Brasil) em placas de 96 poços, seguindo o protocolo 

recomendado pelo fabricante (Anexo C). 

A reação para detecção da concentração de FA(U/l) seguiu as seguintes 

etapas: foi realizado o preparo do Reagente de Trabalho (RT) utilizando os dois 

reagentes distribuídos adequadamente no kit de FA. Para o preparo do RT o 

conteúdo do frasco do reagente 2 foi transferido para um frasco do reagente 1 e 

homogeneizado por inversão. Após o preparo do RT, foi pipetado 25μl do 

substrato e 125μl do RT em cada poço por triplicata, e a placa foi incubada a 

37°C durante 2 minutos. Imediatamente após, foram realizadas 2 leituras de 

cada placa. Os cálculos foram realizados segundo o protocolo recomendado 

pelo fabricante e o resultado da atividade de FA foi obtido pela subtração da 

segunda leitura (A2) da primeira (A1), dividido por 2 e multiplicado pelo fator de 

atividade da fosfatase (2764) conforme cálculo abaixo: 

 
∆A Teste = 𝐴2 − 𝐴1 

2 
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Por fim, a atividade da FA foi obtida utilizando a equação abaixo: 

 
FA = ∆A Teste x 2764 

 
 

 
3.13. Análise morfológica - histologia 

Foram coletadas 4 a 6 tíbias de cada grupo, nos 2 tempos de eutanásia 

(15 e 45 dias). Os implantes de titânio foram removidos com uma chave digital 

do tipo hexagonal 0,9mm (SIN®, São Paulo, SP, Brasil) no sentido anti-horário 

e descartados. As tíbias foram encaminhadas para o laboratório especializado 

Histocell,SP para o preparo das lâminas e receberam o seguinte processamento: 

foram fixadas em formalina tamponada a 10% (Merck) por 72 horas e 

descalcificadas em EDTA 4% (Merck). Posteriormente foram desidratadas 

através de uma série gradativa de banhos de álcool começando em 50% e 

terminando em álcool absoluto (100%) e finalmente, embebidas em blocos de 

parafina fundida até o endurecimento completo. 

Na região central do defeito ósseo foram obtidos cortes no sentido 

transversal de 5µm de espessura, usando o micrótomo (LEICA RM 2125 RT) e 

montados em lâminas permanentes e coradas com Hematoxilina-Eosina (H.E) e 

Picrossirius red. 

Para o estudo descritivo das lâminas coradas em H.E, foi utilizado um 

microscópio óptico (Nikon Eclipse E200MV - Nikon Corporation Tokyo – Japan) 

acoplado a um sistema de captura de imagens, câmera digital de 5.0MP USB. 

Para as lâminas coradas em H.E as fotomicrografias foram obtidas no aumento 

de 100x (ocular de 10x e objetiva de 10x) para verificação da morfologia e da 

qualidade óssea através da identificação do tecido ósseo cortical (C), tecido 

ósseo medular (M), tecido de transição/imaturo (T)73. 

 

 
3.14. Análise de Colágeno total 

O processamento das lâminas coradas em Picrossirius red, seguiu a 

mesma metodologia explanada no item anterior. As fotomicrografias foram 

obtidas no aumento de 400x (ocular de 10x e abjetiva de 40x) para avaliação da 

porcentagem de colágeno total. Realizou-se a análise das imagens através do 
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a) 

 
 

 
Software ImageJ Pro Plus 6.0.0 260 versão para Windows 2000/XP Professional, 

Copyright© 1993-2006 Media Cybernetics, Inc. 

Este programa identifica o colágeno baseado em cores. Conforme pode 

ser observado na Figura 14 a) vermelha foi utilizada para marcação dos espaços 

vazios, que não fazem parte da quantificação. A cor amarela (Figura 14 b) foi 

utilizada para marcar o colágeno mais imaturo e a cor verde (Figura 14 c) para 

identificar o colágeno mais claro, em processo de mineralização. Os resultados 

foram expressos em área percentual e quantificados em Pixels (Figura 14 d). 

Foram selecionadas três ratas por grupo para esta análise. De cada rata 

foi selecionada uma lâmina contendo um corte histológico na região do implante 

e foi realizado o procedimento acima aludido em triplicata. A porcentagem total 

de colágeno foi obtida levando em consideração divisão da quantidade do 

colágeno marcado em amarelo pela somatória da quantidade de colágeno 

marcado em amarelo com a marcada em verde. A Figura 14 (a, b, c e d) 

demostram a sequência de etapas para a quantificação do colágeno total, a partir 

da fotomicrografia com aumento de 400x, de uma lâmina corada em Picrossirius 

red no programa Image Pro Plus 6.0.0. 

 
Figura 14 Sequência de imagens representativas das fotomicrografias de uma lâmina 

corada com Picrossirius red com aumento de 400x para quantificação do colágeno em Pixels. 
A Fig 14 a) representa os espaços vazios marcados em vermelho, b) representa o colágeno 
imaturo marcado em amarelo, c) representa o colágeno mineralizado e d) a contagem dos 

Pixels. 
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c) 

d) 

 
 
 
 

 

 

 

 

 
 

 
Fonte: autora 

b) 
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4. RESULTADOS 

Um animal não sobreviveu à anestesia durante o procedimento de 

ovariectomia. Outro, teve que ser submetido a eutanásia 5 dias após o 

procedimento, pois a ferida abdominal não cicatrizou expondo o peritônio. Com 

essas perdas, o n total foi ajustado para 45 animais. 

 

 
4.1. Confirmação da efetividade da OVX 

A característica clínica atrófica dos cornos uterinos e a diferença de peso 

quando comparados com úteros das ratas do grupo controle, bem como a 

análise do ciclo estral, confirmaram o sucesso da OVX. As lâminas contendo 

esfregaço vaginal das ratas ovariectomizadas foram coradas com cristal violeta 

e demostraram a predominância de neutrófilos o que caracteriza o diestro. A 

Figura 15 representa as lamínulas do esfregaço vaginal das 30 ratas 

ovariectomizadas. 

 
Figura 15 Lamínulas de todas as ratas que foram ovariectomizadas. 

 

Fonte: autora 
 

 

A Figura 16 (a, b) ilustra o esfregaço vaginal 
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Figura 16 a) Fotomicrografia (100x) do esfregaço vaginal mostrando um grande número de 

neutrófilos dispersos b) foto ampliada de um neutrófilo 

 

 

 
Fonte: autora 

 
 

 

4.2. Análise da Stress (MPa) 

A Figura 17 mostra a média dos dados para a medida Stress (MPa) aos 

15 dias após a instalação do implante nos grupos C, OVX e OVX+L. 
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Figura 17 Gráfico de barras dos dados da medida Stress (MPa) aos 15 dias. As barras 

de erro representam os erros padrão 
 

 

Fonte: autora 
 
 

A análise inferencial dos dados apresentados na figura 17 sugere 

ausência de diferença significante entre os grupos estudados (p = 0.9062, 

ANOVA), portanto as diferenças observadas são devidas às flutuações 

aleatórias inerentes ao processo de medição. 

A Figura 18 mostra a de média dos dados para a medida Stress (MPa) 

aos 45 dias após a instalação do implante nos grupos C, OVW e OVX+L. 

 
Figura 18 Gráfico de barras dos dados da medida Stress (MPa) aos 45 dias. As barras 

de erro representam os erros padrão 

 

 
Fonte: autora 
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A análise inferencial dos dados apresentados na Figura 18 sugere indícios 

de diferença significante entre pelo menos um dos grupos estudados (p = 0.0061, 

ANOVA), portanto foi utilizado o teste de Tukey para determinar a localização 

da(s) diferença(s). Foram encontradas diferenças significantes entre os 

seguintes grupos: OVX e controle (p =0.0141); OVX + L e controle (p =0.0118). 

A comparação entre 15 e 45 dias mostrou diferença significante para o 

grupo controle (p = 0.0261, teste t) e ausência de diferença significante para os 

demais grupos (p = 0.6498 e p = 0.4536 para os grupos OVX e OVX + L, 

respectivamente, Teste t) 

 

 
4.3. Análise da Strain 

A Figura 19 mostra a média dos dados para a medida Strain aos 15 dias 

após a instalação do implante nos grupos C, OVX e OVX+L. 

 
Figura 19 Gráfico de barras dos dados da medida Strain aos 15 dias. As barras de erro 

representam os erros padrão 

 

Fonte: autora 
 
 

A análise inferencial dos dados apresentados na Figura 19 sugere 

ausência de diferença significante entre os grupos estudados (p = 0.7957, 

ANOVA), portanto as diferenças observadas são devidas às flutuações 

aleatórias inerentes ao processo de medição. 



40 
 

 
 

 
A Figura 20 mostra o gráfico de médias dos dados para a medida Strain 

em 45 dias 

Figura 20 Gráfico de barras dos dados da medida Strain aos 45 dias. As barras de erro 
representam os erros padrão 

 

Fonte: autora 
 

 

A análise inferencial dos dados apresentados na Figura 20 sugere 

ausência de diferença significante entre os grupos estudados (p = 0.2119, 

ANOVA), portanto as diferenças observadas são devidas às flutuações 

aleatórias inerentes ao processo de medição. 

A comparação entre 15 e 45 dias mostrou ausência de diferença 

significante para todos os d grupos (p = 0.5283, p = 0.8306 e p = 0.1434 para os 

grupos C, OVX e OVX + L, respectivamente, Teste t) 

 

 
4.4. Análise Bioquímica – Atividade sérica da FA 

A Figura 21 mostra o Gráfico com os níveis séricos de FA em unidades 

por litro (u/L) nos diferentes grupos experimentais em dois tempos distintos de 

avaliação: 15 e 45 dias. 
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Figura 21 Gráfico com os níveis séricos de fosfatase alcalina (u/L) por grupo 

experimental nos tempos de avaliação de 15 dias (a) e 45 dias (b) após a instalação dos 
implantes de titânio. As barras de erro representam os erros padrão. 

 

 
Fonte: autora 

 

 

A análise de variância mostrou ausência de diferenças significantes entre 

os grupos estudado para ambos os tempos de análise (p – 0,3343 e p = 0,7002 

para 15 dias e 45 dias, respectivamente. ANOVA) 

A comparação entre os tempos (15 dias x 45 dias) estudados mostrou 

indícios de diferença significante para todos os grupos estudados (p = 0.0056, p 

< 0.0001 e p = 0,0013 para os grupos C, OVX e OVX+L, respectivamente, teste 

t) 

4.5. Análise morfológica – histologia 

A Figura 22 abaixo representa um quadro comparativo das lâminas 

histológicas coradas em HE, em aumento 100X, nos diferentes grupos e tempos. 
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Figura 22 Quadro comparativo das fotomicrografias obtidas no aumento de 100x. a, b) 

CTL (grupo controle) 15 e 45 d, c, d) OVX (grupo ovariectomia com cirurgia convencional)15 e 
45 d, e, f) OVX+L (grupo ovariectomia e cirurgia com lasers) 15 e 45 d. C (cortical), M (medular) 

e T (tecido ósseo de transição) 
 

Fonte:autora 
 
 

A análise histológica realizada nos cortes ósseos revelou diferenças 

qualitativas distintas entre os grupos C, OVX e OVX+L, avaliadas nos períodos 

de 15 e 45 dias de cicatrização. Foram examinadas a camada cortical (C), a 

medular (M) e o tecido de transição (T) na região correspondente ao preparo do 

leito ósseo para instalação dos implantes. 
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No grupo C, aos 15 dias, observou-se uma camada cortical íntegra e 

espessa, com matriz óssea organizada e densamente mineralizada. A região de 

transição apresentou padrão trabecular inicial, evidenciando remodelação 

fisiológica, enquanto o tecido medular manteve-se com espaços preservados e 

presença de células hematopoiéticas. Aos 45 dias, a cortical continuou espessa, 

com sinais de maturação avançada; o tecido de transição tornou-se mais 

organizado e menos celular, e a medular permaneceu com morfologia normal. 

No grupo OVX, aos 15 dias, a cortical apresentou-se mais fina e irregular, 

com trabéculas desorganizadas e porosidade aumentada. O tecido de transição 

revelou baixa definição entre compartimentos e presença de tecido frouxo, 

rarefeito e com menor densidade celular e óssea. A medular apresentou 

expansão com predomínio de tecido adiposo. Aos 45 dias, persistiram a 

porosidade e a redução da espessura cortical, além de uma região de transição 

desorganizada e mal delimitada. O tecido medular manteve o padrão de 

adiposidade, indicando atraso no processo de remodelação. 

No grupo OVX+L, aos 15 dias, a cortical apresentou organização 

semelhante à do grupo OVX, com trabéculas irregulares e aspecto imaturo. O 

tecido de transição mostrou leve aumento na densidade trabecular, embora 

ainda com grande variabilidade morfológica. A medular manteve o predomínio 

de tecido adiposo. Aos 45 dias, foi observada maior espessura da cortical e 

trabéculas mais organizadas, embora sem padrão homogêneo. O tecido de 

transição apresentou trabéculas delgadas e esparsas, sugerindo discreta 

atividade osteoblástica, e o tecido medular manteve a predominância de 

adiposidade. 

 

 
4.6. Análise Colágeno Total 

A Figura 23 mostra o gráfico de médias da proporção de colágeno 

observada nos grupos estudados. 
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Figura 23: Gráfico de médias da porcentagem de colágeno para os grupos estudados. 

As barras de erro representas os erros padrão. Fonte: autora 
 

 

 

 

A análise de variância de dois fatores com medidas independentes foi 

conduzida para avaliar o efeito de três diferentes grupos experimentais (C, OVX 

e OVX+L) e dois tempos de análise (15 dias e 45 dias) sobre a variável de 

interesse. Os resultados revelaram um efeito principal significativo do fator grupo 

(p = 0,0079, two-way ANOVA), indicando que pelo menos um dos grupos 

apresentou valores médios significativamente diferentes dos demais. Da mesma 

forma, observou-se um efeito principal significativo do fator tempo (p = 0,0037, 

two-way ANOVA), o que demonstra que houve uma diferença estatisticamente 

relevante entre os valores médios obtidos nos tempos de 15 e 45 dias. 

Por outro lado, a interação entre grupo e tempo não foi estatisticamente 

significativa (p = 0,0857, two-way ANOVA). Isso sugere que o padrão de variação 

dos grupos ao longo do tempo é semelhante, ou seja, a diferença entre os 

tempos se comporta de forma consistente entre os grupos. 

A análise post-hoc foi realizada separadamente para os tempos de 15 e 

45 dias, a fim de identificar diferenças específicas entre os grupos experimentais 

em cada ponto temporal. 

Aos 15 dias, observou-se que o grupo OVX apresentou valores 

significativamente maiores que o grupo OVX+L (p = 0,0010. Tukey), e o grupo 

controle (C) também apresentou valores superiores ao grupo OVX+L (p = 0,019). 
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No entanto, não houve diferença estatisticamente significativa entre os grupos C 

e OVX (p = 0,1350. Tukey). Esses resultados indicam que, no tempo mais 

precoce, a supressão ovariana isolada (OVX) resulta em um aumento 

significativo da variável estudada em comparação ao grupo que recebeu 

tratamento (OVX+L), enquanto o grupo controle se posiciona de forma 

intermediária, estatisticamente semelhante ao OVX. 

Aos 45 dias, não foram identificadas diferenças estatisticamente 

significativas entre os grupos (p > 0,24 em todas as comparações. Tukey). A 

ausência de diferenças neste tempo indica que as alterações observadas aos 15 

dias se atenuaram com o passar do tempo, resultando em uma homogeneização 

dos valores médios entre os grupos na fase mais tardia. 

Em conjunto, esses achados sugerem que as intervenções experimentais 

influenciam significativamente a variável de interesse em um estágio inicial (15 

dias), especialmente no que diz respeito à comparação com o grupo tratado 

(OVX+L). Contudo, essas diferenças não se mantêm ao longo do tempo, 

indicando uma possível adaptação fisiológica ou reversão dos efeitos iniciais 

após 45 dias. 
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5. DISCUSSÃO 

 
A osseointegração de implantes em ossos de baixa qualidade representa 

uma preocupação clínica relevante, sobretudo em populações com alterações 

sistêmicas do metabolismo ósseo8,9. Diante desse desafio, investigou-se neste 

estudo a aplicação combinada dos lasers Er:YAG no preparo do leito ósseo para 

instalação de implantes de titânio e Nd:YAG para fotobiomodulação, com 

avaliação de desfechos biomecânicos, morfológicos e bioquímicos, em modelo 

experimental de osteopenia. Os resultados deste estudo demonstram que a 

condição osteopênica induzida por ovariectomia compromete a osseointegração 

de implantes dentários, afetando a resistência biomecânica, a maturação do 

colágeno e a qualidade histológica do osso neformado. 

Aos 15 dias, a resistência ao deslocamento vertical dos implantes (Stress) 

apresentou ausência de diferenças estatísticas entre os grupos, o que é 

compatível com a fase inicial da osseointegração, caracterizada pela 

predominância de tecido ósseo imaturo25. Os dados obtidos no teste push-in 

demonstraram que não houve diferença estatisticamente significativa entre os 

grupos ovariectomizados (OVX e OVX+L), embora o grupo OVX+L tenha 

apresentado valores médios discretamente superiores. Aos 45 dias, o grupo C 

apresentou desempenho biomecânico significativamente superior, confirmando 

a influência da qualidade óssea na estabilidade do implante. 

A ausência de significância nos valores de Strain entre grupos e tempos 

avaliados, indica que as propriedades elásticas do osso regenerado se 

mantiveram estáveis ao longo do tempo, independentemente da técnica utilizada 

ou da condição sistêmica. Este dado sugere que o componente deformacional 

do tecido não foi afetado pela intervenção a laser ou pela osteopenia. 

A literatura atual é controversa com relação aos benefícios do uso de laser 

Er:YAG para perfuração óssea de leitos para instalação de implantes, em termos 

de resistência biomecânica final. Tretto et al.42 (2019) e Ohsugi et al.40 (2019), 

discutem as limitações do preparo com laser Er:YAG quanto à ausência de 

padronização da geometria da osteotomia e à baixa previsibilidade na obtenção 

de estabilidade primária do implante. Os autores afirmam que estes fatores 

podem comprometer a adaptação óssea inicial e repercutir negativamente nos 
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resultados biomecânicos. Entretanto, Semez et al. (2021)57 utilizaram o laser 

Er:YAG e observaram maior presença de osso lamelar maduro, menor necrose 

e melhor contato osso-implante, sugerindo vantagens para protocolos de carga 

imediata. Apesar de reconhecerem os desafios operacionais envolvidos, 

concluíram que o preparo com laser foi superior à fresagem convencional o que 

vai de encontro aos nossos achados onde o preparo com o laser não mostrou 

diferença significante em relação ao preparo convencional nas análises de stress 

e strain em ratas com osteopenia. 

Uma das limitações do presente estudo foi a não inclusão de um grupo 

com uso isolado do Er:YAG, uma vez que a literatura já aponta que: apesar de 

seus efeitos benéficos iniciais sobre a superfície óssea e o microambiente local, 

o seu uso isolado não apresenta superioridade consistente em relação à 

fresagem convencional em termos de osseointegração a médio e longo prazo. 

Em contrapartida os estudos de Zhao et al. (2022)24 e Neto et al. (2025)60 

demonstraram que a combinação dos lasers de Er:YAG e Nd:YAG potencializou 

a expressão de genes osteogênicos e favoreceu a estabilidade secundária dos 

implantes. 

Os achados histológicos não evidenciaram diferenças estruturais 

marcantes entre os grupos OVX e OVX+L em nenhum tempo avaliado. Ambas 

as condições osteopênicas apresentaram trabéculas ósseas esparsas e 

desorganizadas, medula óssea predominantemente adiposa e padrão cortical 

comprometido. Embora o grupo OVX+L tenha exibido, pontualmente, áreas com 

leve aumento na densidade trabecular e organização da zona de transição aos 

45 dias, essas alterações não configuraram uma melhoria morfológica 

consistente ou suficientemente distinta para afirmar um benefício histológico 

expressivo em comparação ao grupo OVX. Esses dados sugerem que a 

intervenção com o uso dos lasers, tal como aplicada neste protocolo, não foi 

capaz de reverter substancialmente os efeitos deletérios da osteopenia no 

microambiente ósseo peri-implantar29. 

A porcentagem de colágeno total foi a única variável a apresentar 

diferença estatisticamente significativa, mostrando-se menor no grupo OVX+L 

em relação ao grupo OVX, especialmente aos 15 dias. Esse achado sugere que 

o uso combinado dos lasers promoveu uma estimulação positiva na fase inicial 

da regeneração óssea, favorecendo a mineralização da matriz orgânica. Esse 
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resultado é consistente com evidências pré-clínicas que demonstram 

estimulação mitocondrial e aumento da atividade enzimática após a utilização da 

FBM55,53. 

Essa diminuição inicial na quantidade de colágeno não foi acompanhada 

por uma elevação estatisticamente significativa da fosfatase alcalina sérica. A 

ausência de significância nos níveis de FA pode indicar que, embora a 

maturação da matriz orgânica tenha sido favorecida, a mineralização 

subsequente ainda não havia atingido seu pico nos tempos analisados, ou que 

a resposta bioquímica sistêmica permaneceu limitada. 

A análise da FA, marcador bioquímico de atividade osteoblástica, não 

evidenciou diferenças estatisticamente significativas entre os grupos, tanto aos 

15 quanto aos 45 dias. Embora o grupo OVX+L tenha apresentado médias 

numericamente superiores ao grupo OVX aos 15 dias, esses resultados não 

permitem inferir efeito bioquímico relevante da intervenção com base estatística 

robusta. Considerando a natureza transitória da expressão da FA e a limitação 

de pontos temporais de coleta, recomenda-se que estudos futuros adotem 

intervalos mais curtos para melhor capturar variações dinâmicas na atividade 

osteogênica. Adicionalmente, todos os grupos apresentaram queda significativa 

nos níveis de FA aos 45 dias, compatível com a progressão fisiológica da 

osseointegração para a fase de remodelação óssea e mineralização. Em 

comparação, Neto et al.60 (2025), utilizaram RT-PCR para mensurar a expressão 

local do gene ALP no tecido peri-implantar, observando aumento significativo 

nos grupos submetidos ao preparo com laser Er:YAG, isolado ou associado à 

fotobiomodulação. A divergência entre os achados pode ser atribuída à diferença 

metodológica: enquanto a análise molecular detecta alterações localizadas no 

microambiente ósseo, a dosagem sérica reflete um padrão sistêmico menos 

sensível a efeitos pontuais. Esses dados sugerem que os efeitos do laser podem 

ocorrer de forma restrita ao leito cirúrgico, sem repercussão mensurável nos 

níveis circulantes da enzima. 

As divergências de resultados com o presente estudo com a literatura 

atual, pode ser atribuída a diferenças metodológicas importantes, como o 

modelo experimental com ratas ovarectomizadas, forma de utilização do laser 

de Er:YAG como assistente cirúrgico ou como protagonista no preparo, tipo de 

implante utilizado (usinagem versus manufatura aditiva), e o método de 
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avaliação biomecânica (push-in versus torque de remoção). Os estudos, no 

entanto, convergem ao indicar que o uso combinado dos lasers pode favorecer 

a biocompatibilidade inicial e a ativação celular. 

A ausência de significância estatística nos parâmetros biomecânicos e o 

comportamento discreto da fosfatase alcalina evidenciam que o processo de 

mineralização da matriz de colágeno ainda não se consolidou funcionalmente 

nos tempos avaliados. A osteopenia induzida compromete a atividade 

osteoblástica e reduz a densidade mineral óssea, dificultando a maturação e a 

mineralização da matriz formada, o que sugere que o uso do laser foi incapaz de 

contrapor os efeitos deletérios oriundos da condição osteopênica das ratas. 

Além das limitações técnicas já mencionadas sobre o preparo com 

Er:YAG, é importante destacar o alto custo operacional da associação dos dois 

sistemas laser, o que limita sua viabilidade na prática clínica rotineira. Como 

alternativa mais acessível, o uso de lasers de diodo para FBM tem se mostrado 

promissor em diversos estudos, apresentando parâmetros eficazes, menor custo 

e maior disponibilidade no contexto clínico-odontológico. A escolha do laser 

Nd:YAG para aplicação da FBM neste estudo foi motivada não apenas por seu 

potencial terapêutico documentado, mas também por uma decisão 

metodológica: o Nd:YAG está incorporado ao mesmo equipamento (Fotona 

LightWalker®) utilizado para a osteotomia com Er:YAG, viabilizando a realização 

de ambos os procedimentos com uma única plataforma integrada, sem 

necessidade de troca de dispositivos ou alteração logística entre as fases da 

cirurgia. 

Além disso, estudos prévios sugerem que, quando utilizados com 

parâmetros adequados de baixa potência, os lasers Nd:YAG podem promover 

efeitos bioestimuladores comparáveis aos lasers de diodo tradicionais, com 

destaque para sua maior profundidade de penetração tecidual e potencial de 

ativação mitocondrial profunda54,55,53. Portanto, a adoção do Nd:YAG para FBM 

neste protocolo representa não apenas uma escolha conveniente em situações 

em que estão disponíveis plataformas laser de múltiplos comprimentos de onda. 
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5.1. Limitações da pesquisa 

É importante ressaltar que a literatura carece de dados utilizando um 

modelo experimental de ratas ovarectomizadas para estudo de implantes com 

preparo a laser, o que dificulta a otimização da escolha dos parâmetros 

radiométricos a serem adotados. Ademais, em se tratando do preparo de uma 

cavidade de dimensões diminutas (no modelo adotado), a baixa precisão obtida 

pela ablação a laser pode impactar significativamente os resultados finais. 

O custo elevado da utilização do laser também limitou os grupos 

experimentais e as variações de parâmetros de laser utilizadas neste estudo. 

Futuros estudos com maior poder amostral, avaliação histomorfométrica 

quantitativa e otimização dos parâmetros dos lasers poderão oferecer 

esclarecimentos mais robustos quanto ao real impacto desta abordagem 

combinada na osseointegração, especialmente em condições clínicas 

desafiadoras. 
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6. CONCLUSÃO 

 
Este estudo demonstrou que a associação dos lasers Er:YAG e Nd:YAG 

promoveu estímulo precoce à formação de tecido ósseo em modelo 

experimental de osteopenia, sugerindo potencial benefício no reparo ósseo 

peiimplantar. No entanto, esse efeito biológico não se traduziu em diferenças 

estatisticamente significativas nos parâmetros biomecânicos ou na atividade de 

fosfatase alcalina, indicando que a maturação funcional do tecido ósseo não foi 

consolidada nos períodos avaliados. 

Limitações como o custo elevado, a complexidade técnica e a falta de 

padronização do preparo com laser ainda restringem a aplicação rotineira desta 

combinação de lasers na implantodontia. Assim, os achados reforçam o 

potencial da terapia combinada, mas indicam a necessidade de novos estudos 

com maior poder amostral, tempos de acompanhamento mais longos e 

protocolos clínicos validados. 
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7. TRABALHOS FUTUROS 

 

 
Futuros estudos devem explorar a aplicação combinada dos lasers 

Er:YAG e Nd:YAG em diferentes janelas temporais e com parâmetros 

dosimétricos otimizados, a fim de esclarecer seu impacto sobre as fases 

sequenciais da osseointegração, especialmente em modelos de osso de baixa 

densidade. Além disso, a inclusão de grupos experimentais adicionais — como 

o uso do laser Er:YAG e de fresas convencionais associados fotobiomodulação 

com diferentes fontes, como lasers de diodo — poderá permitir a distinção mais 

precisa dos efeitos dessas intervenções. Avaliações complementares, como 

análises histomorfométricas quantitativas, expressão gênica local de 

marcadores osteoblásticos e acompanhamento em períodos mais longos, 

também são recomendadas para validar a aplicabilidade clínica desta 

abordagem em protocolos de carga precoce ou imediata. 
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ANEXO A – Certificado de aprovação do projeto de pesquisa emitido 

pelo Ceua da Uninove 

 

 
Fonte: Comite de ética no uso de animais UNINOVE 



61 
 

ANEXO B - Certificado de aprovação de emenda do projeto de 

pesquisa emitido pelo Ceua da Uninove 
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ANEXO C – Manual do kit de fostatase alcalina da Labtest® 
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