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Abstract: Aiming the treatment of bone metastasis
on the spine, radiovertebroplasty (RVP) is under
research. RVP consists in incorporing radioactive
materials to the bone cement currently used on the
vertebroplasty procedure. This biomaterial is
supposed to increase the vertebral body stability
while deliveries a radiation dose on the metastasis in
situ. The present study investigates the temperature
profile resulted by the bone cement polimerization
reaction, using distinct reagent quantities at various
starting temperatures. The main goal is to analyse
the influence of the temperature flutuations upon the
treatment process and to quantify the amout of time
taken for the biomaterial solidification.
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Introducao

A ocorréncia de metastases no esqueleto é uma
complicagdo comum em pacientes com cancer [1],
sendo que a maioria delas acomete a coluna vertebral
[2]. O tecido dsseo ¢ o terceiro local mais freqliente de
metastase estando atras das lesdes no pulmio e no
figado. A freqii€éncia de metastases epidurais acomete
cerca de 5% a 10% de todos os pacientes com cancer.
Dor intratavel e paresia causada por compressdo
medular ou radicular sdo as manifestagdes clinicas mais
proeminentes das metastases da coluna [3].

A vertebroplastia percutinea é um procedimento
médico intervencionista, minimamente invasivo, que
consiste na inje¢do de biomaterial no interior do corpo
vertebral das regides cervical, tordcica e lombar
objetivando a redugao da dor, o aumento da resisténcia e
da estabilidade do corpo vertebral [4]. Esta técnica,
inicialmente  aplicada para o tratamento de
hemangiomas, ¢ hoje utilizada no tratamento de outras
lesdes que acometem o corpo vertebral, tais como
fraturas por osteoporose, mielomas e metastases [4]. A
radioterapia ¢ outra forma de tratamento freqlientemente
utilizada nas lesdes metastaticas. O mecanismo de alivio
da dor apos radioterapia ndo é bem definido. Esse alivio
¢ duravel e esta provavelmente relacionado a destruigéo
de células tumorais. A irradiagdo externa produz alguma
cicatrizagdo e reossificacdo em 65% a 85% das lesoes
liticas em ossos ndo fraturados [5].

Um estudo da viabilidade de unificagdo dessas duas
técnicas de tratamento foi realizado por Macedo,
Campos (2005)[6] . A técnica, denominada radioverte-
broplastia (RVP), consiste na utilizacdo de material
radioativo incorporado ao biomaterial utilizado na
vertebroplastia. Esse procedimento teria um efeito
potencial para o tratamento de pacientes. O
Polimetilmetacrilato (PMMA), material utilizado na
vertebroplastia, teoricamente, aumentaria a estabilidade
do corpo vertebral e o material radioativo atuaria na
destrui¢do das células tumorais, favorecendo a
reossificacdo. O procedimento forneceria doses maiores
no tecido tumoral, tornando desnecessario o
fracionamento das doses feito na radioterapia
convencional [6].

Alguns fatores praticos ainda devem ser estudados
no que tange a utilizagdo desse novo método. Na
aplicagdo, o biomaterial, ou cimento 6sseo, utilizado
encontra-se viscoso. Apoés alguns minutos ocorre uma
polimerizagdo exotérmica e o endurecimento do
material. A energia liberada por essa reagdo provoca
elevacdo da temperatura local. Essa alta elevacdo de
temperatura ja foi apontada como um efeito colateral do
procedimento por possivelmente produzir efeitos
deletérios em células sadias circunvizinhas ou mesmo
controlar a clonogenesis de células cancerosas. O
presente estudo busca produzir uma andlise do perfil
térmico do cimento dsseo a ser utilizado na RVP ao
longo do processo de polimerizagdo. Foram utilizadas
técnicas de preparo do cimento a ser aplicado na RVP,
visando assim obter uma estimativa da real influéncia
do pico maximo de temperatura no tratamento. Um
outro fator analisado foi o tempo de pega, ou tempo de
solidificagdo, do composto. E sabido que o resfriamento
dos materiais antes de sua agregacdo final, eleva o
intervalo de tempo disponivel para manusear-se o
composto 6sseo sem que ele se solidifique e inviabilize
o emprego dos aplicadores. A estimativa da relacdo
entre tempo de pega e temperatura inicial dos reagentes
sera investigada.

Materiais e Métodos

O cimento o6sseo ¢ um composto acrilico,
autopolimerizavel, preparado pela mistura de uma
resina acrilica em pd, composta de polimeros de
PMMA, com um indicador de polimerizagdo, peroxido
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organico, ¢ um componente liquido composto de
mondmeros metilmetacrilato com aditivos. A mistura
desses compostos forma um liquido nos instantes
iniciais, com a resina em pd em suspensdo, que aumenta
gradativamente de viscosidade, até que se solidifica. A
reagdo ¢ exotérmica, com temperatura maxima
variando de acordo com a massa dos produtos ¢ a forma
de dissipagdo de calor.

O processo de aplicagio do biomaterial no
procedimento de vertebroplastia ¢ controlado por
fluoroscopia, o que faz necessiria a adicdo de um
material radiopaco ao polimero O Bario ¢ utilizado
como marcador radiologico nesse tipo de procedimento.
Neste estudo, visando conseguir uma simulagdo o mais
proxima o possivel da realidade de uma vertebroplastia,
foi adicionado sulfato de bario ao cimento. Esse,
insoluvel no liquido acrilico, forma um precipitado de
granulos, o que, no entanto, nio afeta os resultados.

Os experimentos realizados consistiram em misturar
os reagentes em quantidades distintas, resfriados a
temperaturas iniciais pré-definidas. A variagdo de
temperatura subseqiiente foi acompanhada a intervalos
de tempo de 30 segundos. A aferigdo de temperatura foi
feita com termémetros de precisdo 0,1°C em situagdes
de temperatura maxima menor que 50 °C e com precisdo
1 °C para temperaturas maximas superiores a 50 °C. Um
segundo medidor digital de temperatura, da marca
Minipa, com sensor termopar tipo K, fez uma segunda
mensuracdo da temperatura. Os materiais foram
misturados dentro de uma férma de borracha de silicone
uma vez que, quando solidificado, o composto adere e
interage fortemente a varios tipos de superficie sendo,
no entanto, inerte ao silicone.

Num procedimento clinico de vertebroplastia foi
estimado o emprego de aproximadamente 4g de cimento
osseo, incorporado a uma vértebra. Tal quantidade,
variavel em fungdo do volume do corpo da vértebra. A
massa de 4g de cimento 6sseo pode ser sintetizada com
aproximadamente 3g de resina em p6. Acompanhando
essas quantidades, foram propostas polimerizagdes das
quantidades 10g, 5g e 3g de resina.

Foram realizadas duas séries de experimentos, a
primeira com a variagdo da massa dos reagentes e a
segunda com a variagdo da temperatura inicial dos
reagentes.

Série 1 — Variacdo da massa dos reagentes:

Tabela 1: Experimentos realizados na Série 1.

Série 2 — Variagdo da temperatura inicial dos
reagentes:

Tabela 2: Experimentos realizados na Série 2.

Experimento 1.1 1.2 13
Resina Acrilica (g) 10,0 5,0 3,0
Liquido Acrilico(mL) 10,0 5,0 3,0
Sulfato de Bario(g) 0,50 0,25 0,25
Temperatura Inicial (°C) 17,0 17,0 17,5
Temperatura
Amb?ente(°C) 23,0 220 23,0

Os experimentos da Série 1 simularam um leve
resfriamento dos reagentes em relagdo a temperatura

ambiente.

Experimento 21 22 23
Resina Acrilica (g) 50 50 50
Liquido Acrilico(mL) 50 50 50

Sulfato de Bario(g)
Temperatura Inicial (°C)

0,25 0,25 0,25
23,0 92 59

Temperatura

Ambiente(°C) 23,0 210220

Nos experimentos da Série 2 foram simulados
diferentes resfriamentos iniciais dos reagentes.

Resultados

Experimento 1.1:
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Figura 1: Perfil de Temperatura versus Tempo para o
Experimento 1.1.

No primeiro experimento a temperatura maxima de
59,0°C foi alcangada aos 24 minutos e 30 segundos ap0s
a mistura. O tempo de pega foi de aproximadamente 23
minutos e 30 segundos.

Experimento 1.2:
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Figura 2: Perfil de Temperatura versus Tempo para o
Experimento 1.2.

Neste experimento a temperatura maxima de 46°C foi
alcancada aos 23 minutos e 30 segundos. O tempo de
pega foi de aproximadamente 22 minutos.
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Experimento 1.3:
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Figura 3: Perfil de Temperatura versus Tempo para o

Experimento 1.3.

Neste experimento a temperatura maxima de 26,8°C foi
alcangada aos 23 minutos ¢ 30 segundos. O tempo de
pega foi de aproximadamente 23 minutos.
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Figura 4: Perfil de Temperatura versus Tempo para o
Experimento 2.1.

No primeiro experimento da Série 2 a temperatura
maxima de 61°C foi alcangada aos 13 minutos apds a
mistura dos reagentes. O tempo de pega nessa etapa foi
de aproximadamente 11 minutos e 30 segundos.

Experimento 2.2:
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Figura 5: Perfil de Temperatura versus Tempo para o
Experimento 2.2.

Neste experimento a temperatura maxima de 36,6°C foi
alcangada aos 41 minutos ¢ 30 segundos. O tempo de
pega foi de aproximadamente 40 minutos.

Experimento 2.3:
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Figura 6: Perfil de Temperatura versus Tempo para o
Experimento 2.3.

Neste experimento a temperatura maxima de 36,4°C foi
alcancada aos 48 minutos. O tempo de pega foi de
aproximadamente 47 minutos.

Discussao

Os resultados obtidos nos permitem analisar o perfil
de temperatura em fungdo do tempo na reagdo de
polimerizagio do PMMA. Essa analise sera feita
considerando-se a quantidade de material utilizada ¢ a
temperatura inicial dos materiais.

Quantidade de material -Na Tabela 1 é possivel
comparar os resultados obtidos para a Série 1.

Tabela 3: Comparag@o dos experimentos da Série 1.

1.1 1.2 1.3
Resina
Acrilica (g) 10,0 5.0 3,0
Temperatura
inicial(°C) 17 18 17,5
Temperatura
final("C) 59 46 26,8
Tempo de 23 2 23
pega

Podemos observar, como esperado, que a temperatura
maxima atingida pelo sistema ¢ diretamente
proporcional a quantidade de material utilizado. O fato
mais interessante a ser notado nessa compara¢do, no
entanto, ¢ que para quantidades proximas das utilizadas
nos procedimentos de vertebroplastia, como a utilizada
no experimento 1.3, a temperatura final, apesar de
bastante superior a inicial, apresenta-se quase 10°C
abaixo da temperatura corporea. Com isso, apesar de
ocorrer realmente uma variagdo de temperatura na
reacdo de polimerizagdo do PMMA, essa ndo seria um
risco, caso sejam utilizados compostos na propor¢do
comumente utilizada, desde que resfriados. Esse fato
sera confirmado na segunda analise dos resultados.
Temperatura inicial do material -Na Tabela 2 ¢
possivel comparar os experimentos 2.1, 1.2 e 2.2.
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Tabela 4: Comparagdo dos experimentos 2.1, 1.2 ¢ 2.2.

2.1 1.2 2.2
Massa de
PMMA (g) 5,0 5,0 5,0
Temperatura
inicial(°C) 23 18 9.2
Temperatura
final(°C) 61 46 36,6
Tempo de 12 22 40
pega

A Tabela 2 mostra que para temperaturas abaixo de
10°C, at¢ mesmo quantidades bastante maiores que as
utilizadas nos procedimentos clinicos ndo atingem
temperaturas superiores a temperatura corpérea. O
Experimento 2.3 confirma esse fato.

Estes resultados mostram que o procedimento de
vertebroplastia, realizado com materiais resfriados, se
torna ndo agressivo, no que diz respeito a grandes
variagdes de temperatura uma vez que, de acordo com
[7], seria necessario um aquecimento igual ou superior a
47°C por 1 minuto para causar necrose do tecido 6sseo.
Este resultado estd em discordincia com diversos
autores, dentre eles [8] e [9]. Esse fato é, em parte,
justificavel, uma vez que em varios trabalhos revisados
foram utilizados kits comerciais com 40g de resina
acrilica e 20mL de liquido. Seus resultados foram
baseados na polimerizagdo completa de um desses kits
que pode atingir temperaturas superiores a 100°C,
porém, apenas pequenas por¢des destes sdo utilizadas na
vertebroplastia, como ja descrito. Podemos ver também
a real influéncia desse resfriamento no prolongamento
do tempo de pega do cimento oOsseo. Esse tempo ¢é
praticamente o mesmo para diferentes quantidades de
compostos como pode ser observado na Tabela 1, e ¢
inversamente proporcional a temperatura inicial desses
como pode ser visto na Tabela 2. A linearidade desta
relacdo pode ser observada na Figura 7.

~~

s

<

220 .

g 15 -

510

2

E 5 T T T
10 20 30 40

Tempo de Pega (min)

Figura 7: Grafico de Temperatura Inicial versus Tempo
de Pega.

Conclusao

Os resultados obtidos no presente trabalho
possibilitam descartar a influéncia da variagcdo de
temperatura, causada pela reagdo de polimerizagdo do
cimento 6sseo, no procedimento de vertebroplastia.
Apesar da ocorréncia de uma consideravel variagdo

entre as temperaturas inicial e maxima, essa ultima nao
ultrapassa a temperatura corpérea quando utilizada a
quantidade de material necessaria ao procedimento
associado ao resfriamento prévio. E possivel concluir
também que o tempo de pega ¢ inversamente proporcio-
nal a temperatura inicial dos compostos. Esse fato
possibilita um maior planejamento do preparo dos com-
ponentes para uma interven¢do de radiovertebroplastia.
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