EFEITO TERAPEUTICO DA ATORVASTATINA NA
OSTEONECROSE DE MAXILARES INDUZIDA POR
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Os bisfosfonatos (BFs) sao medicamentos antirreabsortivos utilizados no
tratamento de cancer 6sseo e mielomas multiplos, atuando no recrutamento e
promocao da apoptose de osteoclastos e aumento da taxa de apoptose de células
endoteliais, o que leva a osteonecrose dos maxilares induzida por bisfosfonatos
(OMB).A Atorvastatina (ATV), um hipolipemiante, possui alto potencial osteogénico,
além de exercer maior influéncia na via regulatéria de mondcitos que regulam a
producao de citocinas, modulando a resposta inflamatéria. O objetivo do estudo foi
avaliar o efeito terapéutico da ATV na OMB em ratas. Foram utilizadas 72 ratas
Wistar (180-220 g) divididas em 04 grupos: Salina (SAL), Acido Zoledrénico (AZ),
ATV pré (ATV-PRE) ou péds-operatéria (ATV-POS). A OMB foi induzida pela
administracao de 0,1 mg/kg de AZ, 3x/sem por 09 semanas. Os animais do grupo
SAL receberam 0,1 ml de solucao salina 0,9% pelo mesmo periodo. No 42°¢ dia,
todos os animais tiveram os 3 molares superiores esquerdos extraidos. A ATV foi
administrada na dose de 27 mg/kg diariamente por 03 semanas de forma
pré-operatéria (D21-D42); ou pds-operatéoria (D42-D77). Os animais foram
acompanhados diariamente e eutanasiados no D77 ou semana 11 (S11). As
maxilas foram removidas para analises histoldgica, imunohistoquimica para DKK-1,
Wntl0b, B-catenina e caspase-3 e dosagem de citocinas gengivais TNF-a e IL 1pB.
O tratamento com ATV resultou em melhora do infiltrado inflamatério, na reducao
da ectasia vascular e do nimero de lacunas vazias de ostedcitos comparado ao
AZ. Além disso, reduziu a imunomarcacao de Caspase-3, € aumentou a
imunomarcacao de Wntl0b e Bcatenina, e diminuiu os niveis gengivais de IL-1B e
TNF. Pode-se concluir que a ATV mostrou efeito anti-inflamatério com reducao dos
niveis gengivais de TNFa e IL1-B. Além disso, reduziu lacunas vazias aliada a
reducao da imunoexpressao para Caspase-3. Esse efeito pode estar relacionado a
via Wnt pois a ATV aumentou a imunoexpressao de Wnt 10b e B-catenina.
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