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RESUMO

O Agregado Trioxido Mineral (MTA) e a Hidroxiapatita pela sua capacidade de
estimular a formacéo de tecido duro e pela biocompatibilidade favoravel podem
ser utilizados como uma alternativa ao hidroxido de célcio em procedimentos
de capeamento pulpar direto. O objetivo desta revisdo da literatura €
apresentar uma lista abrangente de artigos sobre estudos da aplicacdo do MTA
e da Hidroxiapatita no tratamento do capeamento pulpar direto (CPD). A
reviséo da literatura foi realizada utilizando bases de dados eletronicos e busca
manual para as aplicaces e eficacia do MTA e da Hidroxiapatita no CPD em
estudos laboratoriais em animais e humanos, bem como o0s seus
inconvenientes e mecanismo de acdo, a partir de 2008 a outubro de 2014.
Tanto o MTA como a Hidroxiapatita apresentaram resultados promissores no
tratamento proposto. Apesar da existéncia de relatos de estudos in vivo e in
vitro em relacéo as aplicagdes destes materiais no CPD, ha poucos estudos de
pesquisa destinados a comparacdo entre eles. A maioria dos estudos eram
estudos in vivo, desenvolvidos em modelos humanos e animais. Ambos os
materiais atuam formando pontos de dentina, necrose superficial e certa reacao
inflamatoria. Com base nas informacdes disponiveis, parece que o MTA é o
material mais utilizado atual para o CPD. O uso da Hidroxiapatita tem sido cada

vez mais frequente e mostrando resultados satisfatorios.

Palavras chaves: Hidroxiapatita, MTA, Capeamento Pulpar Direto.
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ABSTRACT

Mineral Trioxide Aggregate (MTA) and hydroxyapatite by its ability to stimulate
the formation of hard tissue and the favorable biocompatibility can be used as
an alternative to calcium hydroxide in direct pulp capping procedures. The
purpose of this literature review is to present a comprehensive list of articles on
the application of studies of MTA and hydroxyapatite in the treatment of direct
pulp capping (CPD). The literature review was performed using electronic
databases and manual search for applications and effectiveness of MTA and
hydroxyapatite in CPD in laboratory studies in animals and humans, as well as
its drawbacks and mechanism of action, from 2008 will October 2014. Both the
MTA as hydroxyapatite showed promising results in the treatment proposed.
Although there are reports of in vivo and in vitro studies regarding the
applications of these materials in the CPD, there are few research studies
designed to compare them. Most studies were in vivo studies carried out in
humans and animal models. Both materials act forming points of dentin,
superficial necrosis and certain inflammatory reaction. Based on the information
available, it appears that the MTA is the most widely used material for the
current CPD. The use of hydroxyapatite has been increasingly frequent and
showing satisfactory results.

Keywords: Hydroxyapatite, MTA, Pulp Capping Direct.



SIMBOLOGIA E ABREVIACAO

Ca - Célcio

CPD — Capeamento Pulpar Direto

FC - Formocresol

HAp — Hidroxiapatita

HC — Hidréxido de Célcio

MEV — Microscopia Eletronica de Varredura
MTA — Agregado Trioxido Mineral

NHAp — Nano-hidroxiapatita

TCP — Fosfato Tricalcio
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1. INTRODUCAO

A polpa dentaria é capaz de se regenerar e formar tecido dentinario
apos o capeamento pulpar direto. A indicacdo de um material capeador deve
se basear na sua capacidade de causar o minimo ou nenhum dano aos tecidos
pulpares, estimular a formacao de pontes de dentina, além de, promover um
reestabelecimento estrutural e funcional. A formacéo do novo tecido dentinario
em resposta a esses estimulos acontece se o ambiente for apropriado e livre
de bactérias (BARROS, 2012).

Nos ultimos anos a indicacdo do Agregado Triéxido Mineral (MTA) e da
Hidroxiapatita (HAp) para esse tipo de procedimento vem crescendo
substancialmente. Ambos por serem capazes de liberar ions de calcio em
ambientes com Ph elevado promovem a diferenciacdo das células em células
pulpares odontoblasticas, os quais, por sua vez, sdo responsaveis pela
formacédo de ponte de dentina (PARANJPE et al., 2010), com consequente
formacéao de tecido duro (SWARUP et al., 2014).

Com relacdo ao MTA varios estudos comprovam a sua eficacia e
capacidade de estimular a formacao de pontes de dentina (BAEK et al., 2005;
KIN et al., 2008; ASGARY et al., 2005; SWARUP et al., 2014). Por outro lado,
estudos avaliando a efetividade da HAp no capeamento pulpar ainda séo
limitados e recentes. A hidroxiapatita possui biocompatibilidade favoravel,
protege o tecido pulpar e promove a formacéo de tecido duro e tecido pulpar
(XU et al., 2008). Assim uma avaliacdo comparativa desses dois materiais € o
melhor e mais confiavel método para determinar a utilidade clinica e sua
eficacia em longo prazo. O objetivo deste estudo foi avaliar comparativamente
o efeito dos biomateriais, MTA e HAp, na resposta bioldgica da polpa dentaria,

no capeamento pulpar direto.
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1. REVISAO DE LITERATURA

7

A polpa dentaria é um tecido conjuntivo de localizacdo singular,
circundada pelas paredes rigidas da dentina mineralizada. A composicdo e a
estrutura da polpa sdo bem diferentes daquelas da dentina. Todavia, ha entre
os dois tecidos uma estreita relacdo embriolégica, histologica e funcional, razéo
pela qual a dentina e a polpa sdo usualmente consideradas um complexo
funcional indissociavel, chamado complexo dentinopulpar (HARGREAVES;
GOODIS, 2009).

Quando esse conjunto sofre alteracfes inflamatérias ou necroticas,
resultante de atrito e abrasao, traumas, procedimentos operatoérios, e/ou céaries
para alcancar o sucesso com algum tipo de tratamento, é necessario remover a
infeccdo, a necrose e o tecido pulpar desintegrado. Os tratamentos das lesdes
cariosas podem ser diferentes, dependendo da maturidade do dente. LOPES;
SIQUEIRA (2010) afirmam que, se a espessura da dentina remanescente for
igual ou maior que 1 mm, a resposta inflamatéria da polpa é de baixa
intensidade. Entretanto, se a lesédo cariosa progride e passa a ter uma distancia
de, aproximadamente, 0,5 mm da polpa, invadindo a dentina reparadora, a
inflamagé&o pulpar podera tornar-se aguda.

E importante observar que o diagnéstico sobre o estado da polpa, antes
de iniciar o tratamento, € baseado em sinais e sintomas (CAMP, 2008) ou na
observacdo clinica em que a polpa coronaria deve apresentar hemorragia
abundante, ndo podendo apresentar-se liquefeita ou pastosa (HOLLAND et al.,
1975). O exame histolégico para determinar a extensdo exata da inflamacéo da
polpa, antes de iniciar o tratamento, é impossivel (CAMP, 2008). Contudo,
Lorenzo (2004) afirma ndo ser necessaria a exposicao pulpar para que ocorra a
inflamacao.

Desde os meados do século XVIIl, o problema da conservacao pulpar,
em dentes com lesBes coronarias profundas, vinha preocupando os estudiosos
da época. Philip Pfaff, em 1750, foi o primeiro a empregar uma substancia
capeadora (lamina de ouro brunida) sobre a exposicdo pulpar. Herman, em

1920, iniciaram os estudos com o uso de hidroxido de calcio nas técnicas
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conservadoras da polpa, firmando em definitivo este material até 0os nossos
dias (DIAS et al., 1980).

O tratamento conservador da polpa dental inflamada engloba a protecao
pulpar direta, a curetagem pulpar e a pulpotomia (ESTRELA, 2004).

A protecdo pulpar direta consiste no capeamento de uma polpa,
teoricamente, sa& que sofreu uma ligeira exposicao. Este capeamento deve ser
feito com um cimento medicamentoso, visando manté-la com vitalidade e com
desempenho normal de suas fungdes, pelo menos por algum tempo, assim
como induzi-la a formacdo de ponte dentinéria (DIAS et al., 1980). O material
fecha a area de exposicdo evitando a microinfiltracdo e a penetracdo de
bactérias.

Apés a aplicacdo direta do material sobre a polpa exposta espera-se que
ocorra a formacao de uma ponte de dentina mineralizada, e a manutencéo da
vitalidade pulpar. Essa ponte de dentina mineralizada, também chamada de
ponte dentinaria, € definida como uma matriz de dentina formada e depositada
por uma nova geracdo de células, tipo odontoblastos, em resposta a um
estimulo forte, depois da morte dos odontoblastos originais (primarios),
responsaveis pela formacdo da dentina primaria e fisiolégica. A reacao
inflamatéria e o estimulo a formacdo da ponte de dentina mineralizada, bem
como a evolucdo a estrutura de padrédo dentinario, permitem avaliar o grau de
irritabilidade e o potencial reparador determinado pelo material odontoldgico
(DELFINO et al., 2010).

Véarios materiais tém sido indicados como recobrimento biolégico em
capeamento pulpar direto, entre eles o Ca(OH), e, na ultima década, surgiu o
MTA (RESTON; COSTA, 2009; ACCORINTE et al, 2008). Estes materiais
devem apresentar como caracteristicas principais para manter a vitalidade do
remanescente pulpar, a capacidade de eliminar bactérias, induzir a barreira
dentinaria e estabelecer um selamento bacteriano (COHEN; HARGREAVES,
2007). A hidroxiapatita surge, entdo, mais recentemente como alternativa aos

mencionados anteriormente.
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1.1. MTA (Agregado Triéxido Mineral)

O MTA foi desenvolvido na Universidade de Loma Linda, Califérnia, EUA,
com o intuito de selar as comunicac¢des existentes entre as porgdes internas e
externas do dente (SAGHIRI et al., 2008). Derivado do cimento Portland,
apresenta propriedades quimicas similares e varios estudos tém mostrado que
o MTA pode ser um material alternativo, viavel em certas aplicacbes médicas,
como, no capeamento (capping) de tecido da polpa dentéria, reparo de
perfuracdo radicular, bem como material de enchimento de raiz dentaria. Além
de apresentar boa capacidade de vedacédo quando colocado em contato direto
com a polpa dentéria e tecidos perirradiculares (KAO et al., 2009).

O MTA apresenta-se sob a forma de um p6 cinzento ou branco que se
mistura com agua destilada na propor¢cdo 3:1. Este pO € constituido por
particulas hidrofilicas de silicato tricalcico, aluminato tricélcico, éxido tricalcico,
oxido de silicato, oxido de bismuto, entre outros Oxidos minerais e ions de
calcio e fosforo. A hidratacdo do p6 de MTA em geral origina um gel coloidal,
que solidifica em 3 horas, no MTA da ProRoot® e 15 minutos no MTA Angelus®
(COELHO et al., 2005).

Torabnejad e Parirokh (2010), apos revisao de literatura das propriedades
fisicas, quimicas e antibacterianas do cimento MTA, afirmam que os principais
elementos do MTA sé&o calcio, silica, e éxido de bismuto (radiopacificador); e
sua composi¢ao quimica é silicato tricalcio, aluminato tricélcio, silicato de calcio
e aluminato férrico tetracalcio. Quando o p6 do MTA é misturado com agua,
inicialmente, sdo formados o hidréxido de calcio e o silicato de célcio hidratado
gue sao transformados em um gel sélido poroso, pobremente cristalizado. Por
causa da formacéao de silicato de calcio, este precipita-se e produz o Ca(OH)2,
sendo ele responsavel pela alcalinidade do MTA hidratado (pH 10 que, durante
a presa, pode chegar a pH 12,5). O sucesso deste cimento no processo de
reparo tecidual pode estar relacionado com o pH alcalino o que torna o meio
inadequado para proliferagdo bacteriana. O MTA quando em meio aquoso
libera Ca** e OH™ que no liquido tissular parece ter relacéo direta com a acéo
antimicrobiana e formacdo de barreira de tecido mineralizado (REYES-
CARMONA et al., 2011).
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A morfologia do cimento MTA é constituida por aglomerados com formato
arredondado, com pouca porosidade interparticular e uma distribuicdo de
tamanho estreita, com tamanho inferior a 10 ym (Figura 2.1.1). Esta morfologia
caracteriza a propriedade de selamento marginal devido a unido da particula
(BARROS,2012).

Figura 2.1.1 - Particulas de MTA vistas em Microscopia Eletrdnica de
Varredura (MEV) em: (a) aumento de 1000X; (b) aumento de 5000X; (c)
aumento de 10000X e (d) aumento de 20000X. Fonte: BARROS, 2012.

1.2.  HIDROXIAPATITA (HAp)

Materiais ceramicos a base de fosfatos de célcio, na forma de implantes
porosos ou materiais particulados, vém demonstrando serem adequados para
recolocacdes de tecidos 6sseos quando estes estdo submetidos apenas a
pequenas solicitagbes mecéanicas. Estes materiais quando se degradam
formam sais de célcio e fosfato, sendo muito utilizados para o preenchimento
de cavidades 6sseas, como cimentos (TORKITTIKUL; CHAIPANICH, 2012).

Os representantes mais usados do grupo de materiais sintéticos
bioativos de fosfatos de calcio (Ca/P) sdo a hidroxiapatita, Cal0(P0O4)6(0OH)2,
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e o B-fosfato tricalcico, Ca3(P0O4)2, devido a osteocondutividade, estrutura
cristalografica e composicdo quimica semelhante ao tecido esquelético
(EPPLE; TADIC, 2003), sendo cada vez maior a aplicacdo desses materiais na
area médico-odontolégica (PENA; VALLET-REGI, 2003).

A Hidroxiapatita tem sido vastamente utilizada na odontologia devido ao
seu alto grau de biocompatibilidade e osteocondutividade, que esta associada
a sua similaridade quimica com os materiais comumente encontrados no tecido
0sseo (E'GUES et al., 2008). Além da sua ocorréncia biolégica, a HAp pode ser
sintetizada em laboratorio por reacfes de estado sélido e por meio do método
umido.

A sintese no estado sélido requer altas temperaturas, mas o material
obtido € muito cristalino e geralmente estequiométrico. A hidroxiapatita vem
sendo sintetizada por diversos meétodos: precipitacdo em solugdo aquosa (via
direta), reacdo no estado solido (via seca), método hidrotérmico (via umida) e
processo sol-gel. Sendo que o método por via direta vem sendo bastante
relatado na literatura por apresentar bom rendimento, baixo custo e utilizar
temperatura relativamente baixa. Os métodos Uumidos séo divididos em dois
grupos: a precipitacdo em solucdo aquosa e o método hidrotermal. A forma
sintética da hidroxiapatita apresenta similaridade quimica e cristalogréfica,
entretanto, ndo idéntica a hidroxiapatita de ocorréncia natural. Esse material
ceramico é sintetizado na forma cristalina em pH baixo e entdo sintetizado
entre 700 e 1300°C para formar uma massa sélida de hidroxiapatita. Este tipo
de hidroxiapatita soélida esta disponivel em duas formas densa e porosa
(OLIVEIRA, 2009).

A literatura estabeleceu a necessidade da presenca de poros nas
ceramicas, para permitir o crescimento de novo 0sso. A porosidade das
ceramicas influenciaria na sua osteocondutividade por formar um arcabouco
para migracdo de vasos sanguineos e deposicdo de novo 0sso no sitio de
implantacdo. A atividade celular do cimento hidroxiapatita (HAp) é estabelecida
pela interagdo de natureza quimica ocorridas entre a ceramica e o tecido,
permitindo a proliferacdo de fibroblastos, osteoclastos, osteoblastos,
macrofagos e células gigantes. A porosidade, como também o tamanho da
particula, podera influenciar a taxa de degradacdo da combinacdo, assim
como, as propriedades biomecanicas do implante (NETO, 2007).
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A morfologia da Hap é constituida por aglomerados de tamanho
menores que 5 um, com uma distribui¢ao estreita, formato de blocos irregulares
(Figura 2.2.1). Uma das principais caracteristicas da Hap é que as particulas
sdo altamente porosas formando verdadeiro arcabouco, onde as células
sanguineas serdo armazenadas, estimulando, assim, a inducdo da neo
formacéo tecidual (BARROS,2012).

O uso da HAp no CPD néao é recente e tem mostrados ser efetivo. Em
1989, Noguchi, observou, em dentes humanos, osteodentina bem compacta
como também dentina tubular, quando era empregada a hidroxiapatita
ceramica. Em 1990, Frank estudou o efeito do tamanho das particulas da
hidroxiapatita, quando implantadas em lesbes periodontais ou protegendo
polpas humanas. O produto estudado possuia as dimensdes de 146 a 47 um
ou 38 a 16 um. Nos dentes humanos, o autor notou com as microparticulas
uma calcificagdo continua, com a presenca parcial de dentina tubular.
Yokosuka e Kawasak (1996) capearam polpas de macacos com fosfato
tricélcico, (4um) ou hidroxiapatita (3um). Notaram com ambos 0s materiais

formacgao de ponte de tecido duro.

Figura 2.2.1 — Particulas de Hidroxiapatita vistas em Microscopia Eletrénica de
Varredura (MEV) em: (a) aumento de 1000X; (b) aumento de 5000X; (c)
aumento de 10000X e (d) aumento de 20000X. Fonte: BARROS, 2012.
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2. OBJETIVOS

2.1. OBJETIVO GERAL

Comparar o efeito da neoformacao dentinaria quanto ao uso do MTA e da
HAp no capeamento pulpar direto por meios de revisdo sistematica da

literatura.

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Levantar dados na literatura sobre o uso do MTA e HAp no

capeamento pulpar direto.

e Comparar o potencial de neoformacéo tecidual quanto ao uso
destes biomateriais.
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3. METODOLOGIA

Foi realizada uma busca eletronica usando as bases de dados Pubmed,
Cochrane, Medline e Embase, de 2008 a 2014 (Tabela 4.1). As palavras
chaves usadas foram: hidroxiapatita e endodontia, MTA e capeamento pulpar
direto; hidroxiapatita e capeamento pulpar direto. Ainda realizou-se uma busca
manual nas referéncias dos estudos encontrados (Tabela 4.2).

Os artigos foram selecionados através da leitura dos respectivos titulos e
resumos, por dois pesquisadores, entrando em consenso quando ocorreram

divergéncias quantos aos critérios de inclusdo e exclusao.

3.1. CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

3.1.1. Inclusao

Estudos in vitro e in vivo publicados de 2008 a 2014.

Artigos em inglés.

3.1.2. Exclusao

Relatos de casos isolados.

3.2. DESFECHOS ANALISADOS

3.2.1. Formagéao de pontos de dentina

3.2.2. Presenca de necrose

3.2.3. Tempo de avaliagao
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4. RESULTADOS

4.1. PESQUISAS NO PUBMED

Na pesquisa no Pubmed de 2008 a 2014 identificou-se cento e quinze
(115) artigos (Fluxograma 5.1). Destes, através da leitura dos titulos e
resumos, cento e cinco (105) foram consideradas irrelevantes e dez (10)

pareciam ser relevantes.

4.2. PESQUISAS NO COCHRANE

Na pesquisa no Cochrane identificou-se trinta e um (31) artigos. Destes
artigos encontrados, vinte e cinco (25) foram consideradas irrelevantes ou néo
preenchiam os critérios de inclusao, e seis (6) pareciam ser relevantes. Destes,
guatro (4) ja haviam sido encontrados na busca realizada no pubmed, um (1)

s6 foi possivel ter acesso ao titulo do artigo, restando apenas um (1) artigo.

4.3. PESQUISAS NO EMBASE E NO MEDLINE

N&o foi encontrado nenhum artigo nessas bases de dados com as

palavras chaves pré-estabelecidas.

4.4. PESQUISA MANUAL NAS REFERENCIAS DOS ARTIGOS

Na busca manual foi encontrada treze (13) artigos que preenchiam os
critérios de inclusdo, sendo, trés (3) destes considerados irrelevantes,

resultando em dez (10) artigos.



23

Tabela 4.1. Distribuicdo dos artigos encontrados, UEPB/Campina Grande,
2014.

Autor Ano de | Amostra Tipo de
publicacéo estudo
Accorinte et al., 2008 Pré-molares In vivo
Xu et al., 2008 Dentes permanentes In vivo
Dammaschke et al., | 2010 Ratos In vivo
Danesh et al., 2010 Ratos In vivo
Kim et al., 2010 Molares In vitro
Mente et al., 2010 Dentes permanentes In vivo
Paranjpe et al. 2010 Dentes bovinos In vitro
Shayegan et al. 2010 Dentes deciduos In vivo
Paranjpe et al., 2011 3° molar In vitro
Swarup et al. 2014 Pré-molares permanentes | In vivo

Tabela 4.2. Distribuicdo do resultado da busca manual, UEPB/Campina
Grande, 2014.

Autor Ano de | Amostra Tipo de
publicacéo estudo
Asgary et al., 2008 Caes In vivo
Bogen et al., 2008 Dentes permanentes In vivo
Kuratate et al., 2008 Ratos In vivo
Min et al., 2008 Dentes permanentes In vivo
Nair et al., 2008 Dentes permanentes In vivo
Simon et al. 2008 Células da polpa In vitro
Sawicki et al., 2008 Dentes permanentes In vivo
Tecles et al., 2008 Células da polpa In vitro
Tuna, D.; Olmez, A. | 2008 Dentes permanentes In vivo
Accorinte et al., 2009 Dentes permanentes In vivo
Kiba et al., 2010 Ratos In vivo
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Pubmed Cochrane MEDLINE EMBASE Busca manual

(n=115) (n=31) (n=0) (n=0) (N=13)

Estudos irrelevantes

p—— | (N=105) | (n=25) | (n=0) |[(n=0) | (n=3)

Y
Estudos relevantes
(n=10) (n=1) (n=0) (n=0) (n=10)
Estudos in vivo Estudos in vitro
(n=16) (n=5)

Fluxograma 5.1 — Esquema do resultado da busca e selecdo dos artigos.
UEPB, Campina Grande, 2014.

4.5. DESCRICAO DAS PESQUISAS IN VIVO

Dezesseis estudos in vivo avaliaram o uso do MTA e da Hidroxiapatita
no capeamento pulpar direto. Em uma investigacédo clinica prospectiva de CPD
de dentes molares deciduos com HC ou MTA, Tuna e Olmez (2008) relataram
sucesso clinico e radiogréfico apos 24 meses para ambos 0s materiais. No
estudo de Mente et al., (2010) o capeamento direto com MTA foi considerado
bem-sucedido em 54 (78%) dos 69 dentes, e Ca (OH), foi classificada bem
sucedida em 32 (60%) dos 46 dentes.

Asgary et al., (2008) usando o MTA branco em polpa de cées relataram
presenca de uma estrutura cristalina ao longo da interface polpa-MTA apos
uma semana do capeamento pulpar. Dammaschke et al., (2010) avaliaram a
proliferacdo de células da polpa em 1, 3 e 7 dias apds o capeamento pulpar
direto com MTA ProRoot comparando os resultados com hidréxido de calcio,

em ratos. A analise demonstrou imunohistologicamente que o MTA mostrou
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resultados semelhantes quando comparada com Ca (OH), na primeira semana
apos o capeamento pulpar direto.

Outros estudos clinicos (Min et al., 2008; Nair et al., 2008) tém
demonstrado bons resultados apds o uso do MTA. O exame histolégico dos
dentes em intervalos de tempo diferentes mostraram formacdo de ponte de
dentina e leves inflamacao crénica apdés 2 meses. Os espécimes tratados com
Hidroxido de Célcio (HC) exibiram formacgéo de ponte de dentina fina e irregular
apos 3 meses, com necrose pulpar associada, hiperemia e inflamacéo,
semelhante aos resultados obtidos por Sawicki et al.,, (2008). Os autores
concluiram que a MTA é melhor do que a HC para o tratamento das
exposicoes da polpa. Em um estudo clinico e radiografico de longo prazo,
Bogen et al., (2008) relataram uma taxa de sucesso de 97,96% em dentes com
carie e que apresentaram exposicdo pulpar. Em um grupo foi feito o
capeamento com MTA branco e no outro com o MTA cinza.

Accorinte et al.,, (2008) comparou o MTA e HC pdé em pré-molares
permanentes por 30 e 60 dias. ApéOs extrair os dentes seus achados
histolégicos ndo mostraram haver diferencas significativas entre os dois
materiais. Quando o mesmo autor comparou dois tipos diferentes de MTA néo
encontrou diferenca significativa entre eles (ACCORINTE et al., 2009).

Danesh et al., (2010) avaliaram o efeito da formacao de apatita do MTA
branco (MTADb) e compararam esta apatita com uma hidroxiapatita sintética
(Shap) no tecido conjuntivo subcutaneo de ratos. Trinta e trés ratos Wistar
foram utilizados neste estudo. Os tubos de polietileno preenchidos com MTA
branco, a apatita formada por MTAb (BCAP), e um HApS juntamente com
tubos vazios foram implantados no tecido conjuntivo dorsal de ratos, durante
15, 30, e 60 dias. O MTA coberto com BCAP (MTA/BCAP) foi implantado
também. Os espécimes foram corados com hematoxilina e eosina e Von Kossa
e avaliadas para reacdes inflamatérias e mineralizacdo através de um
microscopio de luz. Resultados: Todos 0s grupos provocaram uma reacao
inflamatéria crénica moderada em 15 dias, que cedeu com o tempo. Nenhuma
diferenca estatisticamente significativa foi encontrada entre os grupos (p>
0,05). BCAP nao estimulou a mineralizacdo. MTAb, HApS, e o MTA/BCAP
induziram calcificacdo distrofica significativamente mais do que BCAP (p
<0,05). O MTAb e o MTA/BCAP estimularam a mesma quantidade de
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calcificacdo (p> 0,05). Os autores concluem que os resultados sugerem um
possivel papel da formacéo de apatita sobre as caracteristicas de inducédo de
mineralizagdo do MTAb, o que indica um efeito definitivo sobre a
biocompatibilidade. BCAP produzido pelo MTAb diferiam do HApS na atividade
de mineralizacao.

Obeid et al.,, (2013) investigaram o potencial das células-tronco
mesenquimais da medula éssea autéloga (BMSCs) para promover a formacao
de tecido duro apés procedimentos capeamento pulpar direta. A medula 6ssea
foi aspirada da crista iliaca de cdes sadios da raca ndo especifica. As células
mononucleares foram obtidas usando o protocolo Histopaque (Sigma-Aldrich,
St Louis, MO) e cultivadas durante 21 dias. Procedimentos de capeamento
pulpar direto foram realizados em dentes posteriores, com aplicacdo do
agregado triéxido mineral (MTA), fosfato de hidroxiapatita/tricalcico, ou BMSCs.
Apés 3 meses, 0s animais foram sacrificados e os segmentos da mandibula
foram processadas para exame radiografico usando a tomografia
computadorizada de feixe de varredura e exame histoldégico para avaliar a
formacdo de uma barreira de tecido duro de acordo com um sistema de
pontuacédo. As fotoradiografias longitudinais e transversais e cortes histolégicos
confirmaram a formacdo de uma barreira calcificada evidente apds o
capeamento pulpar direto com MTA e BMSCs. A andlise estatistica das
pontuacBes atribuidas para formacdo de ponte calcificada radiogréfico e
histologico mostrou que tanto a MTA e BMSC tinha uma tendéncia similar para
produzir uma barreira-tecido duro que era significativamente maior do que o
fosfato tricélcico de hidroxiapatite (P < 0,05).

Shayegan et al., (2010) avaliou e comparou a resposta da polpa de
dentes deciduos de suinos apds capeamento com Nano-Hidroxiapatita (NHAp)
e formocresol (FC) em pulpotomias e NHAp e hidroxido de calcio em
capeamento pulpar direto. Quarenta dentes de dois porcos de 4 meses de
idade foram tratados com pulpotomia e feito o capeamento com estes
materiais. Quatro semanas mais tarde, os animais foram sacrificados e as
amostras foram preparadas para exame histolégico. Nos grupos de pulpotomia,
houve uma diferenca significativa entre NHAp e FC em termos de resposta da
polpa, a formacao de tecido duro e preservacdo normal de tecido pulpar. Nos
grupos de capeamento pulpar direto, ndo houve diferenca significativa entre a
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NHAp e Ca (OH) 2 em termos dos critérios acima mencionados. Os resultados
do presente estudo mostram que avaliagfes histologicas, de curto prazo, em
dentes de porcos livres de cérie, a NHAp parece ser biocompativel e néo
provoca reacdo inflamatéria moderada ou grave no tecido pulpar, tanto na
pulpotomia como em tratamentos de capeamento pulpar direto.

Swarup et al., (2014) comparou a resposta da polpa dentaria exposta de
humanos para NHAp, MTA e hidroxido de calcio. O estudo foi feito em 30 pré-
molares, variando de pacientes entre 11-15 anos. Capeamento intencional da
polpa foi feito usando um dos materiais experimentais. Os dentes extraidos
foram entdo submetidos a procedimento de coloracéo e avaliadas para a ponte
de dentina e resposta pulpar apés 15 e 30 dias. Comparacdes intra-grupos dos
valores observados foram analisados utilizando o teste do qui-quadrado. A
NHAp e MTA produziram pontes de dentina continuas. A ponte de dentina que
foi formada no grupo do MTA tinha padrdo regular de tubulos dentinarios, ao
contrario do que foi visto no grupo da NHAp. Nenhuma ponte de dentina foi
observada no grupo Dycal para o periodo de 15 dias na maioria das amostras.
Apo6s 30 dias observou pontos de dentina continuo e interrompido em igual
namero de amostras. A resposta inflamatoria inicial e necrose superficial do
tecido pulpar foram maiores com a NHAp e o hidréxido de célcio, reduzindo
com o tempo. Os autores concluem que o MTA ndo mostrou alteracdes
inflamatorias na maioria das amostras, em ambos os periodos de estudo. A
necrose foi menos observada no grupo MTA seguido de NHAp. A
vascularizacdo aumentada no grupo NHAp nos periodos iniciais reduziu com o
tempo. Com base na capacidade de NHAp para produzir pontes completas,
dentinérios resposta celular e vascular favoravel, o material poderia ser
considerado como um substituto e poderia ser utilizado como um agente de
capeamento direto.

Kiba et al., (2010) investigaram a eficacia da Poly-CAP como um
material de capeamento pulpar direto, examinando o perfil Ca-release, a
capacidade de induzir a dentinogénese reparadora, e a colagem superficial de
hidroxiapatita (HAp) com sistemas adesivos. O Poly-CAP preparado por
emparelhamento de disco HAp bruto foi imerso em solugcédo tampao com pH 7,4
ou 4,0, e a concentracdo de Calcio (Ca) libertado foi medido até 15 dias. A
polpa de 9 semanas de idade de molar de ratos Wister foi exposto e capeado
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com Poly-CAP ou com bloco de hidroxiapatita. A formacéo de ponte de dentina
e a inflamacao pulpar foi avaliada histopatologicamente apds 2 e 4 semanas.
Ataque acido e lavagem ou adesivo auto-condicionante foi ligado a HAp
superficial, e a interface foi observada usando SEM. A Poly-Cap exibiu
liberacdo continua de Ca com quantidade significativamente maior do que HAp
em ambas as condic6es de pH (P <0,05, teste t de Student). Testes em
animais demonstraram a formacédo de ponte de dentina completa numa taxa
mais elevada para Poly-Cap quando comparada com HAp ap6s 4 semanas (p
<0,05, teste de aco-Dwass). Impregnacéo de resina na superficie HAp gravado,
com producao de intimo contato na interface de ligacéo, foi visto por todos os
adesivos.

Xu et al.,, (2008) avaliou o efeito curativo da hidroxiapatita auto-
solidificando/norvancomycin composto como material de capeamento pulpar
direto em comparacdo com hidroxido de calcio. Um total de 60 pacientes (60
dentes), apresentando lesdes profunda de caries ou exposicao pulpar foram
selecionados para este estudo. Todos os 60 pacientes foram divididos
aleatoriamente em um grupo experimental e um grupo controle, com 30
pacientes (30 dentes) por grupo. Hidroxiapatita auto/2,5% norvancomycin de
hidréxido de calcio composto foram aplicados como agentes de capeamento
pulpar nos grupos experimental e controle, respectivamente. As reagbes do
tecido pulpar foram avaliadas apos oito semanas. Os dentes com resposta
normal foram restaurados de forma permanente, e 0s outros receberam
tratamento de canal. As principais medidas de desfecho: reacdo do tecido
pulpar dos pacientes. Resultados: No grupo experimental, um caso
apresentava dor leve apés 1 semana o capeamento pulpar e tratamento de
canal recebido, com taxa de sucesso de 97%. No grupo controle, dois
pacientes apresentaram dor leve apos o tratamento de canal de 3 dias e 1
semana de capeamento pulpar, respectivamente, com taxa de sucesso de
93%. Os autores concluiram que a hidroxiapatita auto/norvancomycin
composto adquire uma elevada taxa de sucesso, com efeitos curativos
semelhantes ao hidroxido de célcio. Portanto pode ser um bom agente para o

capeamento pulpar, preservando a polpa vital.
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4.6. DESCRICAO DAS PESQUISAS IN VITRO

Paranjpe et al., (2010) avaliaram o efeito do MTA cinza em células da
polpa dentéria de humanos (DPSC), niveis de expressdo de genes, secrecao
de factor de crescimento vascular endotelial, e morfologia da superficie. O MTA
promoveu sobrevivéncia e proliferacdo celular, que foi significativamente
diferente do grupo control. Regulou positivamente a expresséo de factores de
transcricdo, de importantes genes odontoblasticos, demonstrando assim
capacidade de promover a diferenciacdo das células em células pulpares
odontoblasticas, 0os quais, por sua vez, sdo responsaveis pela formacédo de
ponte de dentina. E ainda foi capaz de induzir um aumento de
aproximadamente 1,7 vezes a secrecdo de factores angiogénicos tais como
factor de crescimento endotelial vascular, que é importante no processo de
cicatrizacdo e regeneracao do tecido. As diferencas entre o grupo controle e os
grupos MTA foram estatisticamente significativas. Os resultados da
microscopia eletronica de varredura revelaram diferencas nas morfologias da
superficie entre os grupos. Os autores concluiram que o MTA é biocompativel
e possivel de promover a formacdo de ponte de dentina, juntamente com a
reparacao dos tecidos, o que contribui para o sucesso do tratamento.

Em 2011, Paranjpe et al., em seu estudo determinaram se o contato
direto das células com MTA ajudaria na diferenciar das células da polpa em
células odontoblasticas. As células da polpa dentaria humanos foram cultivadas
em MTA cinza, em contato direto ou afastando-as células em uma insercéao de
cultura de células, e os niveis de expressdo de genes, a secrecao de fator de
crescimento endotelial vascular (VEGF), e as taxas de proliferagdo celular
foram analisados. Os autores observaram que o MTA quando colocados em
contato direto com as células promoveu uma expressao regulada de genes
odontoblasticos importantes, como a osteocalcina e a sialoproteina, mostrando,
assim, que o contato direto das células com o MTA é necesséria para promover
a diferenciacdo das células da polpa em odontoblastos, que por sua vez sao
responsaveis pela formacdo de ponte de dentina. MTA também induziu um
aumento na secrecdo de VEGF quando colocado em contato direto com as
células. De fato o contato direto das células com o MTA é necessaria para
ajudar a diferencia-las em células odontoblasticas.
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Kin et al., (2010) investigaram as alteracfes na expressdo dos genes
relacionados a mineralizacdo quando agregado trioxido mineral (MTA) é
aplicado in vitro sobre células pulpares humanas (HDPCs). O MTA em um tubo
de Teflon (diametro 10 mm, altura de 2 mm) foi aplicado sobre as células.
HDPCs aplicada em tubos vazios foram utilizados como controle negativo. O
RNA foi totalmente extraido a 6, 24, e 72 horas apos a aplicacdo do MTA para
andlise de micro matriz. Os resultados foram confirmados seletivamente
através da realizacao de reacdo em cadeia da polimerase-transcriptase reversa
para 0s genes que mostraram alteracbes de mais de 2 vezes ou menos de
metade. Dos 24.546 genes, 109 genes foram regulados positivamente mais do
gue 2 vezes (por exemplo, THBS1, VCAN, BHLHB2, FN1, COL10Al, TUFT1, e
HMOX1), e 69 genes foram regulados negativamente abaixo de 50% (por
exemplo, o DCN, SOCS2, e IL8). Conclusdes: Estes resultados sugerem que,
em vez de ser um material bio-inerte, o MTA, afeta as células de polpa de
varias maneiras. MTA parece afetar a mineralizacéao e induz leve inflamacéo.

Téclées et al., (2008) investigaram a diferenciacdo de células
apoés contato direto com biomateriais classicamente utilizados em Odontologia
Restauradora. A coloracdo histolégica apés capeamento direto com Hidroxido
de Calcio ou MTA revelou formacdo mineralizada de focos precoce e
progressiva, contendo células sequestradas. A caracterizacdo molecular da
matriz e as células sequestradas por imuno-histoquimica (Collagene tipo I,
sialoproteina de dentina, e nestina) demonstraram claramente que estas areas
partiihavam caracteristicas comuns da matriz mineralizada de dentina
reparativa formada por células de odontoblastos. Os resultados representaram
caracteristicas de resposta semelhante da polpa apés a aplicacdo
destes materiais in vivo. Simon et al., (2008) usando o MTA, e avaliando com o
raio-x de energia dispersiva observaram que a dentina reparada abaixo do
MTA apresenta menos calcio do que o formado anteriormente. As observacoes
na microscopia eletrdbnica mostraram que a area calcificada era composta
principalmente de célcio e fésforo, enquanto que o MTA é composto por calcio

e silica.
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5. DISCUSSAO

O tratamento da exposicao pulpar ndo é dependente do tipo de material
utilizado, mas esta relacionada principalmente a capacidade destes materiais
em evitar a infiltracdo bacteriana (BELOBROV; PARASHOS, 2011), ser
biocompativel e promover e/ou estimular a formacao de tecido duro (SWARUP
et al., 2014). O sucesso do tratamento CPD é dependente da preservacao da
vitalidade pulpar e da formacéo de barreira mineralizada (MIN et al., 2008).

Com base em estudos desenvolvidos in vivo, tanto em humanos como
em animais, o MTA é considerado um material adequado para capeamento
pulpar direto (BOGEN et al., 2008; ACCORINTE et al., 2009). Contudo se
considerarmos a formagéo completa ou parcial de tecido duro, com pouca ou
nenhuma comunicagdo entre o material de preenchimento e a polpa dentaria
como sucesso clinico do capeamento pulpar, podemos afirmar com base nos
estudos aqui avaliados que ambos os materiais (MTA e HAp) foram eficazes.
No entanto, esses estudos apresentam como desvantagem o nimero reduzido
de casos e os periodos de observacgédo curtos. Outro fator critico, € que alguns
estudos teem sido desenvolvidos em animais de espécies menores, como
camundongos, cdes e primatas. Os resultados encontrados, por vezes, nao
refletem a realidade em humanos, requerendo muita cautela antes de aplica-los
(HILTON, 2009).

Entretanto, Dammaschke et al., (2010) relata que a cicatrizagcdo do
tecido pulpar em molar de ratos ap0s capeamento pulpar direto é
histologicamente comparavel com o dos seres humanos e com outras espécies
de tecido pulpar animal. O tecido pulpar dos dentes de ratos pode ser visto
anatomicamente, histologicamente, biologicamente e fisiologicamente como
dentes molares humanos em miniatura. Assim, estes séo tidos como modelos
de estudo validos, a fim de fornecer dados valiosos relativos a reacéo do tecido
pulpar. Testes desenvolvidos em animais superiores devem ser limitados a
experimentos que clarificam resultados inconsistentes. No entanto, algumas
dificuldades técnicas, como a pequena dimensdo do dente do rato devem ser
avaliadas antes de iniciar qualquer pesquisa.

O mecanismo exato pelo qual o MTA induz a formagédo de ponte de

7

tecido duro ndo é completamente compreendido, e h& indicios de que o
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processo inicial de formacdo de dentina reparadora € semelhante ao do Ca
(OH)? (ACCORINTE et al., 2008). Apesar do MTA n&o possuir hidréxido de
calcio na sua composicdo, Oxido de calcio € formado apdés o0 seu
endurecimento. O oxido de calcio reage com os fluidos dos tecidos dando
origem a formacéo de estruturas semelhantes aos encontrados em cristais do
HC. Nesse processo ocorre atracdo da fibronectina, e esta acumula em torno
destes cristais, estimulando tecidos subjacentes para a mineralizacéo
(GOMES-FILHO et al., 2008). Kim et al., (2010) sugerem que, em vez de ser
um material bio-inerte, o MTA, afeta as células de polpa de varias maneiras,
afeta a mineralizacéo e induz leve inflamacéo.

A literatura atual destaca poucos estudos clinicos que avaliem o0 sucesso
do capeamento direto com o MTA em longo prazo (> 1 ano) comparando com a
hiroxiapatita. A maioria dos estudos compara o MTA com o0 HC (MENTE et al.,
2010). Isso pode ser justificado pela constante inovacdo no campo da pesquisa
e tecnologia, objetivando sempre uma maior qualidade e busca pelo melhor
material. O HC por muito tempo foi considerado padréo ouro e ainda continua
sendo utilizado neste tipo de procedimento. Porém com o surgimento do MTA e
pelas suas propriedades fisicas, quimicas e biologicas favoraveis, novos
estudos passaram a ser realizadas e assim foi possivel provar que este é mais
eficaz que o anterior. Contudo o MTA apresenta certas limitacdes, e isso leva a
busca constante por um novo material que o supere. Atualmente as pesquisas
apontam as bioceramicas como materiais amplamente utilizados na éarea
médica por apresentarem alto poder de induzir reparacdo tecidual. Entre as
bioceramicas a hidroxiapatita aparece como uma alternativa, elencando novos
estudos no CPD.

A Hidroxiapatita (HAp) por sua vez apresenta excelente
biocompatibilidade com dentes e 0ssos humanos, tornando-se muito indicado
para aplicacdes biomédicas. A HAp, como um agente de capeamento pulpar,
causa inflamagcdo e necrose superficial do tecido pulpar em alguns casos,
necessario para a assepsia do campo operatério. Swarup et a., (2014) relatam
gue a necrose superficial do tecido pulpar foi menos observada no grupo
MTA em relagdo a NHAp e que a vascularizacdo aumentada no grupo da
Nano-HAp nos periodos iniciais reduziu com o tempo. Por outro lado,

Shayegan et al., (2010), mostram através de avaliagdes histologicas, de curto
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prazo, em dentes de porcos livres de cérie, que a NHAp parece ser
biocompativel e que néo provoca reacao inflamatoria moderada ou grave no
tecido pulpar, tanto na pulpotomia como em tratamentos de capeamento pulpar
direto, concordando com Barros (2012). Segundo Danesh et al., (2010) apés 15
e 30 dias de avaliacdo a intensidade da inflamacéo da hidroxiapatita sintetizada
(HApS) foi menor que no grupo da apatite carbonatada biomimética [BCAP].
Aos 60 dias, os resultados foram semelhantes. A HApS produziram
significativamente mais calcificagbes distréficas do que BCAP que pode ser
atribuido ao fato de que HApS nanocristalino proporciona uma maior area de
superficie e também é esperado que exibem melhor bioatividade do que os
cristais mais grosseiros (MOBASHERPOUR et al., 2007). Além disso, as
diferencas no grau de cristalinidade, estequiometria e solubilidade entre estas
duas apatitas, resultante do método em que foram sintetizados, podem explicar
a diferenca observada (DANESH et al., 2010).

Barros (2012) verificou que os resultados da microscopia eletrénica de
varredura revelaram diferencas nas morfologias da superficie do MTA,
concluindo que o MTA apresenta caracteristicas morfologicas excelentes para
o selamento marginal e que a HAp funciona como um verdadeiro arcabouco
para as células sanguineas, favorecendo um elevado grau de inducdo e
conducédo da neoformacéo tecidual. Podendo ser apontado como o biomaterial
do futuro na formacéo de ponte de dentina e reparacao tecidual.

Com relacdo ao tempo que os materiais levam para formar pontos de
dentina o MTA tem sido avaliado por alguns autores variando de alguns dias
(KURATATE et al., 2008; TECLES et al., 2008), a semanas (SIMON et al.,
2008; ASGARY et al., 2008; DANESH et al., 2010), apds o capeamento.
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6. CONCLUSAO

Tomando-se por base os achados na literatura, pode-se concluir que:

Os dois materiais, o0 MTA e a Hidroxiapatita séo capazes de estimular a
formacéo de ponto de dentina. O MTA tem sido muito empregado e com
sucesso no CPD, porem pode-se sugerir que a HAp representa uma
perspectiva futura no capeamento pulpar, apresentando efeitos positivos
como a capacidade de manter a viabilidade do tecido e promover uma

reparacdo da exposicao, além da alta biocompatibilidade.

Barros (2010) comparou em Microscopia Eletrdnica de Varredura (MEV) a
diferenca entre o tamanho das particulas do MTA e da Hidroxiapatita, assim
como, seu arranjo, chegando a conclusdo que o MTA possui pouca
porosidade entre suas particulas, promovendo um selamento marginal
através da neoformacdo dos tecidos adjacentes e que a Hidroxiapatita,
devido a sua porosidade e seu arranjo em forma de arcaboucgo, promove
uma integragdo mais intima entre as ceélulas neoformadas, resultando,

assim, em um selamento fisiologico.

A presenca de necrose superficial foi observada apds aplicagdo, em ambos

0s biomateriais, diminuindo com o tempo clinico de observagéo.

O tempo de avaliacéo foi relativamente curto, requerendo novos estudos em

longo prazo.
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